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Uber die experimentelle Papillomerzeugung im Vormagen 
der Mausen durch Diazoaminobenzol. 


Von 


Ichiro Otsuka. 
(TarELN XVI—XVID 
Aus dem Sasaki-Laboratorium, Tokio. 


Beim Studium der chemischen Morphopathologie mit verschiedenen 
chemischen Substanzen!) übergab mir unser Chef Takaoki Sasaki die 
Aufgabe, mit einige Diazoverbindungen zu experimentieren. Es wurde dabei 
herausgestellt, dass Diazoaminobenzol bei kleinen Versuchstieren eine beson- 
dere Organbeziiglichkeit zu Vormagen hat, während im Gegensatz zu 
o-Aminoazotoluol dabei keine bemerkbare Leberveränderung trotz auffälliger 
papillomatöse Wucherung im Vormagen zu konstatieren ist. Andererseits 
wurde bei zahlreichen Hepatomtieren (Ratten? und Mäuse?) bis jetzt niemals 
irgend’ ein Proliferationsprozess sowohl im Vormagen als auch im Drüsen- 
magen beobachtet. Die Tatsache stellt somit ein Beispiel dar, dass die 
chemischen Substanzen unter ähnlichen Bedingungen je nach der Konstitution 
verschiedenartige Organbezüglichkeit (Organotropie im weitesten Sinne) 
zeigen. Da der Versuch mit Diazoaminobenzol besonders bei Mäusen ganz 
eklatant ging, erlaube ich mir zunächst über den Mäuseversuch zu berichten. 


1) Vergl. Kongressberichte der 9. Japanischen Medizinischen Gesellschaft. 95, 1934. 
auch “Gann” Vol. 29, 52, 1935. 

2) Tomizo Yoshida, The Proceedings of the Imperial Academy. VIII, 464, 1932. auch 
Takaoki Sasaki u. Tomizo Yoshida, Virchows Archiv, 295, 175, 1935. 

3) Der Mäuseversuch wird demnächst von Yasuo Nishiyama mitgeteilt. 
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210 
Bei Ratten traten die Papillombildung unter unserer Versuchsanordnung 
zwar zweifellos, aber nicht so regelmässig wie bei Mäusen zutage. Die 
Eruierung der besseren Bedingungen für den Rattenversuch ist noch im 
Gang. 
Versuchsmethode: Mit 30 Mäusen wurde der Versuch ausgeführt. 2g 
Tier- | | | Körpergewicht Papillom 
Nr. lecht Tose | Beginn 
= - 
Ei | 20 | 15 — 11 0.018 + 
2 | 5 |ı 13 0.044 = 
SN 59 | 13 — 156 — 8 0.037 + 
4 | 2 | eae all 0.055 + 
5 t | a.) BiH 0.057 + 
6 2 | “a 2 0.046 _ 
7 r | 2 |b — 9 — 12 0.056 + 
8 | 76 | 0.080 + 
9 A | 83 | = 0.106 + 
10 | 0.156 + 
11 2 | 249 | 15 — 20 — 13 0.195 + 
12 278% | 0.236 
13 > | 284 | 16 — 21 — 14 0.262 _ 
14 201.280 | 0.223 
15 t | 289* | 14 — 20 — 12 0.230 + 
16 | 291* | 14 — 20 — 18 0.137 we 
18 t | 294 “4 — 21 — 18 0.142 = 
20 2 |16 — 19 — 0.161 — 
22 25 310 | 14 — 23 — 18 0.287 | + 
23 A 316 | 18 — 20 — 10 | 0.262 en 
24 | st |s - 2» — 
25 e | s | 5 — 0 — 26 0.261 + 
26 sso | 14 — 20 — 11 0.280 
27 | + 381 14 — 2 — 11 0.290 
29 + | 49 | 1 — 3 — 2B 0.460 + 
3 a | 0.450 + 
* Gestorbene Fälle. 
Beim Falle Nr. 11-30 wurde Diazoaminobenzol unter Beobachtung des 
allgemeinen Zustandes und Körpergewichtes bisweilen vom Futter weggelas- 
sen, um die Tiere möglichst lange am Leben zu halten. 
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von 2%iger Olivenöllösung des Diazoaminobenzols und 1g Honig (Ph. J. V.)* 
wurden mit 97g ungeschälter Reiskörner vermischt. Das so bereitete Futter 
und auch gleichzeitig Grünfutter wurden den Mäusen gegeben. Die Ver- 
suchstiere wurden in abgeschwächtem Zustand getötet oder sofort nach dem 
Sterben untersucht. 

Versuchsresultat: Das Gesamtresultat lässt sich wie oben tabellarisch 
zusammenstellen. 

Unter 30 Tieren kam die papillomatöse Epithelwucherung im Vormagen 
bei 22 Mäusen zum Vorschein, während der Drüsenmagen ganz unberührt 
blieb. Die Wucherung des Epithels wurde zuerst beim nach 59 Tage 
getöteten Falle beobachtet. Bei allen über 307 Tage überlebten Fällen 
entwickelte sich ausnahmslos die typische papillomatöse Epithelwucherung 
im Vormagen. Die Entwicklungsgrad des Papilloms ging aber nicht immer 
Hand in Hand mit der Versuchsdauer. Bei den stärksten Fällen wird die 
ganze Innenfläche des Vormagens mit der Wucherung des Epithels über- 
kleidet (Abb. 1). Oft erscheint Hyperkeratose mit der Wucherung des 
Epithels stark (Abb. 3). Die Wucherung des Epithels kommt am häufigsten 
in der Gegend der Grenzfalte des Vor- und Drüsenmagens vor (Abb. 2), 
aber auch in anderen Teilen des Vormagens. Nicht selten wird das Bild 
der atypischen Epithelwucherung und dabei reichliche Mitose gefunden (Abb. 
4). Trotzdem ist bei allen Fällen die typische karzinomatöse Entartung nicht 
wahrzunehmen. Es ist aus Abb. 2 und 3 ersichtlich, dass das Bild der 
Epithelwucherung sich durch die Kontraktionsfalte des Vormagens nicht 
täuschen lassen. Im umgegebenen Gewebe des Epithelschichtes ist keine 
Veränderung, wie Zellinfiltration und Hyperämie, aufzuweisen. Die anderen 
Organe derselben Tiere sind auch keine nennenswerte Veränderung kon- 
statierbar. In Anbetracht der klassischen Arbeit von Fibiger!) haben wir 
sorgfältig auf Parasiten Rücksicht genommen. Parasiten wurden niemals 
im Tumorgewebe und in seiner Umgebung nachgewissen. 


Zusammenfassung. 


_ Bei 30 Mäusen wurde Diazoaminobenzol gefüttert. Bei 22 Mäusen 
wurde die papillomatöse Epithelwucherung im Vormagen beobachtet. Die 
papillomatöse Epithelwucherung war bei allen über 307 Tage überlebten 11 


Mäusen ausnahmslos nachzuweisen. 


* Das Futter ohne Zusatz dieser Substanz fressen die Tiere wenig. 
1) Johannes Fibiger, Berl. Klin. Wochenschr. 50, 289, 1913. 
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Bei der Untersuchung erfreute ich mich der liebenswürdige Hilfe von Herren 
Kollegen Tomizo Yoshida und Hidenosuke Ueda, wofür ich ihnen meinen besten Dank sage. 


「 ヂ アツ ォ ア ミノ ベン ツ ォ ー ル 」 に よる 「 マ ウゥ ウス 」 前 胃 に 於 ける 
XVI—XVI) 
大 一 


(東京 佐々 木 研究 所 ) 


種々 の 化 各 的 物質 に ょ る 化 唐 的 形態 病理 阜 の 研究 に 管 り 佐々 木 先 生 の 命 に より 著者 
は 「 ヂ アツ ォ ア ミノ ベン ツェ ォ ー ル 」 を 「 マ ウス 」 に 和典 へ し に 尊 胃 に 特に Organkeriglichkeit 
を 有する 事 を 認め た . 

0.04 多 の 割合 に 「 デ アツ ォ ア ミノ ベン ツ ォ ー ル 」 を 含む 玄米 飼料 で 30 頭 の 「『 マ > ウス 」 を 
し 其 中 22 頭 に 於 て 前 胃 に 上 の 増 を 認め た . し て 同一 動物 で 腺 
FIR OO に ET N EN LED Or. 59 日 目 に 殺し 
た も の で も 既に 以上 の 和 所員 様 増 殆 を 見 て 居る が , 307 日 以上 生存 し 得 た 「 マ ウゥ ウス 」 で は 
LR 見 る こ ミ が 出来 た 。「 ラ ッ テ 」 に て も 此 の 物質 
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TAFEL XVI. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Abb. 1. Nr. 26. Versuchstage 330. 
Papillomatése Epithelwucherung in der 
ganzen Innenfläche des Vormagens. 


Abb. 2. Nr. 25. Versuchstage 322. 
Papillom der Grenzfalte des Vor- und Driisenmagens 
an der Einmiindungsstelle des Oesophagus. 


Ichiro Otsuka: Uber die Experimentelle Papillomerzeugung 
im Vormagen der Mäusen durch Diazoaminobenzol. 


TAFEL XVII. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Abb. 3. Nr. 22. Versuchstage 310. 
Papillomatöse mit des Vormagens. 


Papillom des Vormagens. Die Epithelien wuchern mehr 
in die Tiefe. Zahlreiche Kernteilungsfiguren. 


Ichiro Otsuka: Uber die Experimentelle Papillomerzeugung 
im Vormagen der Mäusen durch Diazoaminobenzol. 
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Uber die Bildung: der annulären Lebercirrhose beim Kaninchen 
infolge der Fütterung mit o-Amidoazotoluol. 


Von 


Tomizo Yoshida. 
CTAFELN XVITI—XXII) 


Aus dem Sasaki-Laboratorium, Tokio. 


Im Anschluss an die experimentellen Untersuchungen iiber die Erzeu- 
gung des Hepatoms der weissen Ratten durch Fütterung mit o-Amido- 
azotoluol unternahmen wir gleichartige Untersuchung an Kaninchen. 23 
Tiere unter 24 wurden pathologisch anatomisch untersucht. Ein Tier ist 
noch im Leben. Die Versuchsdauer ist 25-639 Tage. Die Hepatoment- 
wicklung wurde bei Kaninchen bis jetzt nicht beobachtet, sondern die 
Wucherung des Bindegewebes zeigte die Leber vorwiegend. Bei 7 lange- 
dauernd gefiitterten Fallen entwickelte sich in der Tat Lebercirrhose, die 
sich mit merkwürdiger Genauigkeit mit dem Bilde der annulären, d.i. 
Laennecschen Cirrhose übereinstimmte. 

Es gibt zahlreiche experimentelle Untersuchungen im Gebiete der 
Cirrhoseforschung. Allerdings gehéren die experimentell erzeugte Cirrhose 
meist der Form der sekundären Cirrhose oder Schrumpfleber (nach Nagayo), 
deren Entwicklung nach der herrschenden Anschauung auf die sekundäre, 
dem Untergang des Leberparenchyms sich anschliessende Bindegewebs- 
wucherung zurückzuführen ist. Die in der Cirrhoseforschung immer in 
Frage kommende Form aber ist nicht solehe, sondern die Cirrhose Laennec- 
scher Form. So verlieh Nagayo?) dieser Form Cirrhose schon früher bei 
seiner Cirrhoseeinteilung eine besondere Stelle, d.i. genuine Lebereirrhose 
oder atrophische Cirrhose Typus B. nach ihm. Er teilte nämlich die atro- 
phische Cirrhose in Typus A und B ein. Beim Typus A spielt die reaktive 
oder reparative Bindegewebswucherung nach der Parenchymnekrose, in 
gleichem Sinne wie bei der sekundären Schrumpfniere nach der tubulären 
Verödung, die Hauptrolle. Die Entstehung des Typus B ist anders. Die 
Parenchymschädigung ist dabei nicht als ein wesentlicher Prozess, sondern 
nur als eine Nebenveränderung, anzusehen. Das wesentliche ist der primäre, 
produktive interstitielle Prozess, der sich dadurch bemerklich macht, dass 
die Bindegewebswucherung schon im Krankheitsbeginn in den Vordergrund 
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tritt und schliesslich eine annuläre Figur zeigt. 

Rössle%!!) nimmt im Lebergewebe zwei nebeneinandergeordnete Pa- 
renchyme an, namentlich das epitheliale und mesenchymale Parenchym. 
Pathologisch-anatomisch müssen nach ihm die Krankheitsvorgänge am mesen- 
chymalen und epithelialen Parenchym scharf auseinander gehalten werden: 
so Hepatose im epithelialen und Hepatitis im mesenchymalen Parenchym. 
Ihre selbstständigen Erkrankungen können mitunter rein zur Ausbildung 
kommen. Reine epitheliale Schädigung führt seines Erachtens nicht zur 
Narbenbildung. Bei der Cirrhoseentwicklung muss also die Krankheits- 
ursache wucherungsanregend für Interstitium bewirken, wenigstens gleich- 
zeitig mit den Leberepithelien das Interstitium angreifen. Reine Form des 
mesenchymalen Prozesses führt zur hypertrophische Lebereirrhose ohne 
Epitheluntergang (perizelluläre Cirrhose). Bei der experimentellen Cir- 
rhoseforschung hat man also das Vorhandensein oder Nichtvorhandensein 
des Interstitiumprozesses, besonders in den früheren Krankheitsstadien, vor 
allem zu berücksichtigen. 

Bei den experimentellen Studien der formalen Genese der Lebereirrhose 
wurden die genannten Anschauungen u. E. bis jetzt ungebührlich wenig 
geachtet. In Japan haben Honda u.a.2).3).") sich in der Tat die Cirrhose 
von Typus B nach Nagayo experimentell zu erzeugen bestrebt. Die vor- 
liegende Veränderung der Kaninchenleber bei der Fütterung mit o-Amido- 
azotoluol wäre somit beachtenswert, indem der produktive interstitielle 
Prozess von Anfang an in die Augen fallend ist, um schliesslich typische 
Lebereirrhose herzustellen. 

Anbei sei erwähnt, dass durch die careinogene Substanz häufig die 
Lebereirrhose erzeugt wird. Neuerlich hat Moon® in seinem Sammelreferat 
über experimentelle Lebereirrhose ausgesagt, dass das Wesen der Laennec- 
schen Cirrhose darin zu sehen ist, dass anschliessend der Zerstörung des 
Leberparenchyms die regeneratorische knotige Wucherung der Leberzellen 
und fibröse Wucherung entsteht, um die gründliche Änderung der Baumuster 
der Leber hervorzubringen. Nach ihm ist somit die experimentelle Leber- 
eirrhose nach dem Vorhandensein oder Nichvorhandersein des Umbaus zu 
bewerten. Er verwies nach der Übersicht der zahlreichen experimentellen 


*Sie konnten bei Kanninchen, deren Kupfferschen Sternzellen blockiert worden waren, 
durch übermässige Fütterung von Rohr und Traubenzucker eine Wucherung des Interstitiums 
im peripheren Teile der Leberacini hervorrufen, ohne dass es dabei zu deutlicher Verän- 
derung des Parenchyms kam. 
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Cirrhose darauf, dass die nach Behandlung mit Teer auftretende Cirrhose 
mit bemerkenswerter Genauigkeit das Bild der Laennecschen Cirrhose wie- 
derspiegelt. Wir sind an diese kritische Bemerkung interessiert, da o-Amido- 
azotoluol, durch das die vorliegende, den gründlichen Umbau der Leber 
zeigende Cirrhose verursacht wird, zugleich eine starke carcinogene Substanz 
ist. Dass durch dieselbe Substandz das Hepatom an Ratte und die 
Lebereirrhose an Kaninchen, also ein epithelialer Prozess bei einem Tiere 


und vorwiegend ein mesechymaler bei einem anderen hervorgerufen wird, 
ist von Interesse, denn das Hepatom des Menschen am häufigstens mit der 
Cirrhose, besonders, wie Nagayo betont, der Laennecschen (genuinen) Cir- 
rhose kombiniert ist. Die Hepatomentwicklung wird dabei immer dafür 
gehalten, dass das Carcinom auf dem Boden der Cirrhose zustande kommt. 
Die Cirrhose wird also als eine typische präcareinomatöse Veränderung 
betrachtet. Auf Grund der genannten Ergebnisse unserer Experimente und 
literarischer Angaben scheint uns aber berechtigt, sagen zu dürfen, dass 
der Zusammenhang zwischen der Cirrhose und dem Hepatom noch eingehen- 
der zu analysieren sei, bevor man das Hepatom bei der Cirrhosis carcinomatosa 
einfach für ein auf Basis der Cirrhose entstandenes, d.h. die Cirrhose ohne 
weiteres für ‘‘ präcareinomatös” hält. Es wäre zu bezweifeln, ob die 
carcinombildenden Vorgänge der Leberzellen sich immer erst dann, wenn 
die Cirrhose sich ausgebildet hat, nur auf ihrem Boden auslösen. Wenigstens 
bei unserer Cirrhose des Kaninchens können wir in den Leberzellen bei der 
Cirrhoseentwicklung, wie im folgenden beschrieben wird, gleichzeitig eine 
vorwiegend progressive Veränderung sehen, die sich mit dem Parenchym- 
prozess der Rattenleber bei der Hepatombildung (ohne Cirrhose) wesentlich 
übereinstimmt und nur den Unterschied des Grades zeigt. 


Versuche mit o-Amidoazotoluol. 


Versuchsanordnung : Versuchstier: Kaninchen. Substanz: o-Amido- 
azotoluol (o-Toluol-azo-o-Toluidin). Die Olivenöllösung der Substanz wird 
mit den vorher grob zerbrochenen Weizenkörner in folgender Weise ver- 
mischt: A). 2g 5%iger Lösung (warm aufgelöst) wird mit 98g Weizen- 
körner vermischt. Das so bereitete Futtergemisch der Substanz, das gleich- 
mässig tief braun gefärbt ist, enthält Img Substanz pro 1g. B). Durch 
7.5 %ige Lösung wird in gleicher Weise ein 1.5 mg Substanz pro 1g enthal- 
tendes Futtergemisch bereitet. C). 3g 7.5 %iger Lösung wird mit 97g Weizen 
gemischt. Das Futtergemisch enthält 2.25 mg Substanz pro 1g. Die Ver- 
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suchstiere wurden ausschliesslich mit diesen Futtergemischen der Substanz 


gefüttert. Die Einverleibungsdosis der Substanz wurde derart allmählich 


gesteigert, wie A>B oder A っ B=C. Die einverleibte Menge der Substanz 


beigegeben. 


wurde durch Zurückwägen des Futterrestes berechnet. 


Die Tiere wurden 
täglich mit Grünfutter von genügender Menge (beigemengt mit Karotte) 


Das normale Lebergewicht des Kaninchens variiert nach Wall” zwischen 


Tabelle 

1| + | 25 | 0.846 | 1705 — 1445] 73.0 | 0.505 | 0.7 
2 | | 45 | 1.680 | 1690 — 1605 | 59.0 | 0.367] 0.7 
3 | 4 | 86 | 4.950 | 1970 — 1540| 86.0 | 0.558 | 0.7 
4 | + | 91 | 3.056 | 1810 — 1220| 49.0 | 0.401| 0.5 
5 | t | 101 | 3.077 | 1765 — 1440| 78.0 | 0.541| 1.0 
6 | t | 126 | 3.459 | 1590 — 1615| 59.0 | 0.365| 0.5 20 
7 | 4 | 132 | 4.265 | 1780 — 1900| 65.0 | 0.342| 2.2 
8 | t | 179 | 6.157 | 1475 — 1290] 51.0 | 0.395] 0.7 40 
9 | t | 933 | 8.712 | 1875 — 2100| 91.0 | 0.493] 1.5 
10 | t | 266 | 8.025 | 1970 — 1485| 53.0 | 0.356 | 1.7] + | 40 
11 | 4 | 280 | 9.858 | 1870 — 1690| 51.0 | 0.301| 0.5 
12 | 4 | 316 | 12.259 | 1715 — 1550| 53.0 | 0.341] 0.7 
13 | + | 329 | 14.697 | 1860 — 1250) 38.0 | 0.304] 0.5 40 
14 | + | 336 | 11.580 | 1990 — 1880| 81.0 | 0.430] 1.9] + | 40% 
15 | $ | 395 | 26.508 | 1850 — 1920 | 96.0 | 0.500| 1.0 40 
16 | t | 409*| 17.182 | 1790 — 1360| 41.0 | 0.301| 0.7| + 
17 | + | 416 | 30.058 | 1600 — 1975 | 65.0 | 0.329| 1.0 
is | # | 439 | 16.773 | 1880 — 1750| 46.0 | 0.262| 1.7 
19 | 4 | 447*| 17.840 | 1550 — 1620 | 70.0 | 0.432) 0.2 
20 | t | 474*| 19.995 | 1895 — 1615| 55.0 | 0.340| 1.4] + | 40 
21 | 4 | 597*| 25.653 | 1620 — 2440] 86.0 | 0.852] + 
22 + | 626 | 39.550 | 15825 — 2890| 63.0 | 0.218] 1.0] + hog0 
23 | + | 639*| 40.484 | 19290 — 1545| 65.0 | 0.420| 0.5] + 


*) Die Fütterung der Substanz wurde unterwegs ausgesetzt: Nr. 16 am 341., 
Nr. 19 am 358., Nr. 20 am 372., Nr. 21 am 400. und Nr. 23 am 587. Tage. 
**) Mit Hydrothorax (120 ccm) kombiniert. ; 


*Zitiert nach “ Anatomie und Pathologie der Spontanerkrankungen der kleinen Labora- 
toriumstiere” von Jaffe, R. (Julius Springer, Berlin, 1931). 
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3-4 % des Körpergewichtes. Das Lebergewicht der meisten Versuchstiere 
ist, wie in Tabelle gezeigt, nicht kleiner als dieser normale Wert; nur bei 
zwei Fallen ist es etwas weniger (Nr. 18; 2.6% und Nr. 22; 2.1%). 
Besonders bei 4 Fällen ist das Gewicht bedeutend mehr (über 5%). Die 
Leber der Versuchstiere bei diesem Versuche ist somit wenigstens nicht 
verkleinert, sondern bei einigen Fällen (selbst nach langer Versuchsdauer) 
vergrössert. 

Der Ascites wurde häufig bemerkt. Bei Nr. 14 war ein hochgradiges 
Hydrothorax kombiniert. Bei Nr. 22 wurde der Ascites von 1090 cem 
nachgewiesen (Vergl. Tabelle). 

Bei der makroskopischen Beobachtung der Leber ist vor allem die 
deutliche Granulierung der Oberfläche hervorzuheben. In den relativ früh- 
zeitig gestorbenen Fällen ist die Oberfläche der Leber entsprechend der 
Glissonschen Scheide tief eingezogen. Ein deutlich fein granuliertes Aus- 
sehen wird dadurch hergestellt. Dann schwillt der Parenchymteil mehr 
oder weniger deutlich an, um die Granulierung immer ausgeprägter zu 
machen. Die Granulierung wird mehr und mehr ungleichmässig, indem der 
Grössenunterschied des einzelnen angeschwollenen knotigen Parenchymteils 
immer auffallender wird. Dann gegen 4 Monate kommen einige deutliche 
weisse Knötchen hier und da zerstreut zum Vorschein. Der Aseites tritt 
schon zu dieser Zeit auf. Die Knötchen nehmen in der Zahl und Grösse zu. 
Die Ungleichheit der Knötchengrösse wird noch immer mehr deutlicher. 
Die Lappen, wo die Knötchen verschiedener Grösse nebeneinander dicht 
anliegen, stellen ein grob höckeriges Aussehen (über 9 Monate). Das 
Lebergewicht ist dabei nieht abgenommen. Erst später nimmt es zuweilen 
ab. 

Die mikroskopischen Befunde : In den in früheren Stadien gestorbenen 
Fällen werden einige leichte regressive Veränderungen des Parenchyms 
beobachtet; Nr. 1, 2 und 3 zeigen centrale Verfettung. Die Ablagerung 
des eisenhaltigen Pigmentes in den Leberzellen wird auch häufig beobachtet, 
aber nicht konstant. Das Eisenpigment, wenn es vorkommt, wird immer 
in den dem deutlich gewucherten Bindegewebe direkt anliegenden Leberzellen 
gefunden (Abb. 8). Die Nekrose des Lebergewebes ist bei keinem Fall zu 
beobachten. 

Schon in früheren Stadien ist die Hypertrophie und Hyperplasie der 
Leberzellen augenfällig zu beobachten. Sie beginnen, in Übereinstimmung 
mit dem Befund bei der Ratte, immer in der Peripherie des Acinus. Die 
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hyperplastischen Zellen bilden in späteren Stadien stellenweise grosse Herde, 
die, wie erwähnt, schon makroskopisch als weisse Knétchen wahrgenommen 
werden können (Abb. 4). In noch weiter fortgeschrittenen Fällen zeigen 
die Knötchen starken Grössenunterschied (Abb. 9). Die Zellen sind bei 
einigen Knötchen gross und reich an Glykogen. 

Die Bindegewebswucherung tritt zugleich in eigentümlicher Weise 
zutage. Die Glissonsche Kapsel wird durch die Bindegewebsvermehrung 
verbreitert. Das Acinuszeichen fällt dadurch besonders markant in die 
Augen. Auch intraaeinös tritt eine bemerkenswerte Bindegewebswucherung 
auf. Die Wand der Centralvenen wird verdickt und auch zwischen den 
Leberzellbalken deutliche Bindegewebsvermehrung bemerkt. Bei diesen 
Bindegewebswucherung ist keinen direkten Zusammenhang mit der vor- 
angehenden Parenchymschädigung wahrzunehmen. So zeigen die Leber- 
zellen dabei keine fassbare Veränderung und die intraacinöse Bindegewebs- 
wucherung kommt derart zur Beobachtung, dass die kollagene Faserzüge 
sich zwischen diesen intakten Leberzellen vorfinden. Bei den gut getroffenen 
Präparaten kann man häufig solch ein Bild sehen, dass die Centralvene und 
Glissonsche Kapsel durch die lang gestreckte Faserzüge miteinanderverbunden 
sind (Abb. 5-7). Die Bielschowsky- oder Azanpräparate der Leber verschie- 
dener Stadien weisen deutlich hin, dass diese intraacinös auftretende kol- 
lagene Faser durch Vermehrung, Verdickung und Kollagenisierung der 
Gitterfaser entlang die gewissen Blutkalillaren zustande kommt. Diese Art 
Bindegewebswucherung erinnert lebhaft an die sog. arterio-venöse Strom- 
bahn, die Nagayo bei der oben angeführten Cirrhosestudien vorgeschlagen 
hat. Nach ihm besteht in der Menschenleber zwischen den Centralvenen 
und Endästen der Leberarterien in der Glissonschen Kapsel eine direkte 
Verbindung, die bei der Injektion der Farbstofflösung aus A. hepatica als 
eine besondere, durch Farbstofflösung injizierte Strasse zum Ausdruck 
kommt. An den beginnenden Stadien der Laennecschen Cirrhose sah er an 
Ort und Stelle dieser Strombahn die Erweiterung der Kapillaren mit Ver- 
diekung der Gitterfasern. Durch Annahme dieser eigentümlichen Strombahn 
hat er die Entstehung der annulären Figur des Bindegewebs, die bei der 
Laennecschen Cirrhose von Anfang an auftritt, erklärt. Auch bei unserer 
Kaninchenleber können wir häufig die ganz ähnlichen Bilder sehen (Abb. 6). 


An Hand der Abb. 7 können wir die Enstehung der annulären Figur 
oder den Umbau des Lebergewebes bei unseren Cirrhose gut verstehen. 
Die angeführte Abbildung zeigt sozusagen ein Pseudoaeinus, bei dem ein 


; 
a 
3 
4 
7 
4 
= 
€ 


periportales Feld im Centrum des Gebildes sich ausfindig macht. Wenn die 
in einigen benachbarten Acini intracinös entstandenen Bindegewebsziige an 
den begrenzenden Glissonschen Scheiden miteinander anastomosieren, um 
eine Ringschliessung (im Schnittsbilde) zu machen, so werden solche Pseu- 
doacini hergestellt, bei denen die Stelle der Centralvenen und periportalen 
Felder scheinbar umgekehrt sind. Ganz in gleicher Weise können auch 
mehrere Pseudoacini, in der die Centralvenen entweder ganz vermisst oder 
in die Peripherie verlagert sind, gebildet werden. Das intra- und interacinés 
gewucherte Bindegewebe bildet in dieser Weise ein unregelmässiges Netzwerk 
(Abb. 8). Die Baumuster der Leber wird damit gründlich geändert. Ein 
Bild typischer annulären Cirrhose wird schliesslich hergestellt (Abb. 9 und 
10). Bemerkenswert ist dabei, dass zwischen den Parenchyminseln und Binde- 
gewebe kein Übergang gesehen wird, während die Parenchyminseln durch 
bindegewebige Bündel scharf und rund umgegrenzt sind. 

Die Vermehrung der elastischen Faser im Bindegewebe der Cirrhose 
wurde nur bei Nr. 16 beobachtet. Lymphocytäre Infiltration im Interstitium 
wird häufig beobachtet. 

Das Gewicht der Milz ist etwas zugenommen. Die Milz der Versuchs- 
tiere wiegt meistens über 0.04% des körpergewichtes und erreicht nicht 
selten über 0.1%, indem das normale Milzgewicht in der Regel 0.01-0.03 % 
des Körpergewichtes (n. Wall) beträgt. Sie zeigt aber histologisch keine 
nennenswerte Veränderung. 


Zusammenfassung. 


1) Durch Fütterung mit o-Amidoazotoluol an Kaninchen wurde 
Lebereirrhose annulärer Form, die mit der Laennecschen oder genuinen 
Lebereirrhose gleichgestellt werden kann, experimentell gebildet. 

2) Die Entwicklung der Cirrhose ist zuerst auf einen als primär 
anzusehenden produktiven Prozess des Interstitiums, der sowohl intraacinös 
als auch interacinös entsteht, zurückzuführen. Bei dieser Cirrhosebildung 
ist aber zu berücksichtigen auch die Mitbestehen der gleichzeitig befindlichen, 
langsam verlaufenden Hyperplasie der Leberzellen, die später atypische 
knotige Herde bildet, sodass man sich dabei Vorgänge der Leberzellen der 
Ratte bei der experimentellen Hepatombildung erinnert. 

3) Kein typisches Hepatom wurde aber beim Kaninchen bei dieser 
Experiment erzeugt. 


Zum Schluss spreche ich für die Leitung und Unterstützung von unserem Chef 
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Takaoki Sassaki meinen besten Dank aus. 
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Abb. 4: Nr. 13; 329 Tage. 
Knotige (adenomatöse  Hyperplasie der Leberzellen. 
Rechts, Bindegewebswucherung. (Bielschowskypräparat). 


: 
Abb. 5: Nr. 7; 123 Tage. 

Links, Glissonsche Kapsel mit A. hepatica. Central nach rechts, 
V. centralis. Zwischen beiden eine besondere Strasse mit Erwei- 
terung der Blutkapillaren und Verdickung der Gitterfaser. 
Azangräparat) 


Tomizo Yoshida: Über die Bildung der annulären Leberzirrhose beim 
Kaninchen infolge der Fütt rung mit o-Amidoazotoluol. 
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Abb. 6: Nr. 11; 280 Tage. 

Intraacinöse Bindegewebswucherung. 

V. centralis (C) durch kollagene 

Faserziige mit periportalem Feld verbunden. 
Leberzellen intakt. Auch interacinös 
Bindegewebe vermehrt. (Azanpräparat) 
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Abb. 7: Nr. 3; 86 Tage. 

Durch intraacinöse Bindegewebswucherung 

ein Pseudoacinus, worin ein periportales 
Feld mit Gallengang in Centrum zu sehen 

ist, hergestellt. C: V. centralis. (Azanpräparat) 


Tomizo Yoshida: Über die Bildung der annulären Leberzirrhose beim 
Kaninchen infolge der Fütterung mit o-Amidoazotoluol. 
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Abb. 8: Nr. 18; 439 Tage. 


Durch unregelmässiges Netzwerk der Bindegewebsfaser das 
Parenchym in verschieden grosse Teilchen zerteilt. Hier 
und da die Andeutung der Bildung der annulären Figur. Die 
schwarzen Körner in der Leberzellen und im Bindegewebe 


eisenhaltiges Pigment. 


Tomizo Yoshida: Über die Bildung der annulären Leberzirrhose beim 
Kaninchen infolge der Fütterung mit o-Amidoazotoluol. 
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Abb. 9: Nr. 16; 409 Tage. 
Annuläre Cirrhose. Im Interstitium ausgeprägte 
Gallengangswucherung mit Rundzelleninfiltration. 
Links, ein ausserordentlich grosser Knoten. Die 
Zellordnung der meisten Knoten atypisch oder 
adenomatös. 


Abb. 10: Nr. 14; 336 Tage. 
Fortgeschrittener Cirrhosefall. Die rund geschlossenen 
Parenchymknoten neigen zum Untergang und einige 
sind durch Bindegewebe ausgeglichen. 


Tomizo Yoshida: Über die Bildung der annulären Leberzirrhose beim 
Kaninchen infolge der Fütterung mit o-Amidoazotoluol. 
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Ultrafiltration Experiments on the Filterable Agent 
of Rous Chicken Sarcoma.* 


By 


Hidetake Yaoi and Waro Nakahara. 
(With PLates XXIII-XXV) 
From the Government Institute for Infectious Disease, Tokyo Imperial University. 


Introduction. 


The estimation by means of ultrafiltration of the probable size of the 
filterable agent of the Rous chicken sarcoma has been attempted by many 
previous investigators. For early literature we refer to one of our articles 
already published (Nakahara!)). More recently, Zinsser and Tang?) estima- 
ted the diameter of the agent at between 0.02 — 0.10 gx, Frankel?) at 0.01 gp, 
and Mendelsohn, Clifton and Lewis!) at less than 0.1 gp. 

The introduction by Elfords-8) of a new series of graded collodion 
membranes necessitated a reinvestigation of the entire subject, and Elford 
and Andrewes?, based on Elford’s latest technique, recently reported that 
the least permeable membrane to the chicken sarcoma agent was one 
having an average pore diameter of 0.25 4, and assumed the end-point for 
complete retention to be 0.24. From these data they gave reasons to 
believe that the agent has a diameter of about 0.1 4, which should place 
it “just within the limits of resolution by ultraviolet light’’. 

In view of the recent publication of Ledingham and Gye!), who 
claimed to have demonstrated the Rows agent in the form of elementary 
bodies, minute yet visible under the ordinary microscope, it seemed to us 
worth while to rescrutinise the question of the size of the agent as determin- 
able by ultrafiltration. A careful examination of Elford and Andrewes’ 
paper revealed two minor points on which improvement may possibly be 
made, namely, First, preparation of stock filtrate, and, Second, the method 
of testing for the presence of the agent in ultrafiltrates. The present paper 
has to do with the repetition of Elford and Andrewes’ experiments with 
modifications on these two points. 


* Aided by grants from the Japanese Foundation for Cancer Research. 
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Elford’s Technique of Ultrafiltration. 


Elford’s ultrafiltration technique was used by us throughout the present 
experiments, and in the following description of the technique we freely 
quote from Elford’s original papers6®. 

Elford’s method may be regarded as having overcome all the defects 
of old ultrafiltration technique, in which acetic acid collodion membranes 
were used, their structure being by no means uniform, and hence any given 
membrane showing variation of pore diameter within rather wide limits. 
With such old type membranes the ratio of average pore diameter and 
maximal pore diameter may be 1:10 or even 1:20. Elford’s system uses 
ether-alcohol collodion membrane of very uniform structure, with 1:2 ratio 
of average pore diameter and maximal pore diameter. Elford discovered 
that amyl alcohol and acetone are mutually antagonistic in their solvent 
action towards nitro-cellulose, and by adding appropriate amounts of amyl 
aleohol and acetone to the ether-aleohol collodion system, he succeeded in 
modifying at will the size of the pore without in any way affecting the 
characteristic homogeneity of the ether-collodion system. 

Preparation of Membranes.— As the source of nitro-cellulose we used 
Schering’s celloidin (anhydrous). A 10% solution of this celloidin in ether : 
alcohol: acetone mixture (1:1:2 parts by weight) was made. To this stock 
solution was added amyl alcohol at the ratio of 6grams per 40 grams of 
the stock solution, and this mixture was diluted with its own weight (46 
grams) of alcohol-ether mixture (1:9 parts by weight). The whole was 
then shaken on a shaking machine for 4 hours, thus obtaining the so called 
parent solution. 

Membranes made of this parent solution have the average pore diameter 
of 0.2. By adding small increasing amounts of water to the parent solu- 
tion membranes of increasing pore diameters can be obtained, while graded 
reduction in pore diameters is attained by adding small increasing amounts 
of glacial acetic acid to parent solution. It is necessary to shake the mixture 
for 4 hours when either water or glacial acetic acid is added to the parent 
solution in order to maintain the homogeneity of the final mixture. 

Membranes may now be prepared by pouring a known volume (200 ce.) 
of the above collodion mixture into a shallow horizontally disposed glass 
cell and allowing the solvents to evaporate at 22.5°C for one and one-half 
hours. Further evaporation is stopped by pouring distilled water over the 
collodion membrane in the cell. The evaporation cell is of the shape shown 
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in Figure 1, having the diameter of 40cm. and 1cm. deep. 

Small membrane discs of a desired diameter for actual filtration are 
cut out by means of a steel punch from the large sheet of membrane 
prepared in the above described manner. These membrane discs are washed 
for 12 days in distilled water, with three changes of distilled water every 
day. This eliminates amyl alcohol completely, and the membranes are now 
ready for use. 

Standardization of Membranes.— Membranes are graded in terms of 
“average pore diameter’’ (A.P.D.). A.P.D. is conveniently calculated 
from two independent properties of the membrane, specific water content 
(S. W.C.) and the rate of flow of water (R. F. W.). 

A. Measurement of specific water content. The specific water content 
is defined as the volume of water contained in lec. of membrane when 
the pores are full of water, as in the case for a disc washed and equilibrated 
in distilled water. Thus — 


Where S=Speeifie water content. 

Wy= Wet weight of membrane, pores full of water. 
Wa=Dry weight of membrane. 

A=Area of membrane cross section. 

t= Membrane thickness. 

B. Measurement of the rate of flow of water. The R. F. W. is defined 
as the volume of water which flows through 1 sq. em. of membrane area 
in one minute at 20°C under 100 cm. of water pressure, the membrane 
thickness being 0.1mm. It may be expressed by the following general 
equation : — 


_ Vt 60x 1000 
R. F. 


Where V=Volume of water passing in cc. 


T=Time interval of flow in seconds. 
A=Area of membrane in sq. em. through which flow occurs. 
P=Pressure producing flow in em. of water. 
t=Thickness of membrane in mm. 
By using an apparatus (Figure 2) with a bulb of an appropriate size 
V may be made constant, and A may also be constant. The equation then 
becomes simplified as: 
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R. F. W= 


Where K =) 60x10 


From the discovered values of R.F.W. and S.W.C. average pore 
diameter is calculated by means of the following formula: 


R. F. W. 
S. W. C. 
A.P.D. may also be calculated independently using the following formula, 
which is based on the assumption that Poirseille’s law governs the rate of 


A.P.D. (in -0.234,/ 


flow of water through the pores of the membranes: 
r=2] 
Where r=Radius of pore in em. (i.e., A. P. D.=2r). 
l=Length of capillary=thickness of membrane in em. 
q=Volume of water passing in cc. per second. 
7= Viscosity of water at temperature of measurement in C.G.S. 
units. 
P=Pressure producing flow in dynes per sq. cm. 
V=Total volume of pores (assumed equivalent to water content 
of membranes). 

Filtration procedure: —The setting up of filters and the general 
procedure of filtration were essentially the same as described by Elford 
(1931). The membrane was supported on a perforated silver plate, which 
was fitted to the position in a metal filter tube. (See Figures 3 and 4). The 
area of membrane surface, i.e., total area of holes in silver plate mentioned 
above was about 1.0 sq. em., while the membrane thickness ranged from 
0.15 to 0.17 mm. 

Filtration was eonducted with the aid of a positive pressure of nitrogen 
gas of one to two atmospheric pressure. (See Figure 5). The temperature 
at which the ultra-filtration proper was carried out was 20° ~ 23°C. 


Preparation of Stock Filtrate. 


For filtration experiments the Rous sarcoma offers a peculiar difficulty. 
We refer naturally to the presence in the sarcoma extracts of a mucinous 
substance, which gives to the extract a characteristic viscous nature. It is 
essential that this objectionable substance be removed from sarcoma extracts 
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before subjecting the latter to ultrafiltration, and Elford and Andrewes? 
tried to accomplish this by the laborious process of washing. Our attention 
was drawn in this connection to the ingenious method of Murphy, Claude 
and Helmer!) who succeeded in largely ridding the filtrate of the mucinous 
material without markedly reducing the sarcoma producing activity, by 
precipitating the mucinous substance with gelatin at an acid reaction. We 
adopted this method in the preparation of our stock filtrates. 

10 gr. of fresh Rous sarcoma tissue was ground fine with sterile sand 
in a mortar, extracted with 140 cc. of distilled water, and extract separated 
by centrifugation at 3,000 r.p.m. for 10 minutes. The turbid extract 
obtained was sent through a paper-pulp and sand filter. 

To 100 ce. of this crude filtrate was added 10 cc. of 2 per cent solution 
of gelatin (Nelson’s photographic gelatin No. 1) and 10 cc. of pH 4.6 buffer 
solution, bringing the reaction of the mixture to pH 4.7. These manipula- 
tions were carried out in a large centrifuge tube, and the whole was allowed 
to stand for 30 minutes at room temperature and again 60 minutes in an 
ice box, permitting the maximum formation of precipitate. The bulk of 
the precipitate, which is already sedimented at the bottom of the tube, was 
removed by centrifugation at 3,000 r. p.m. for 15 minutes. 

The supernatant fluid lost much of its viscous property, but still con- 
tained fine precipitates, and was therefore refiltered through a paper-pulp 
and sand filter, yielding a clear filtrate. To this filtrate was now added 
30 ce. of Hartley’s broth (pH 8.2), the reaction of the mixture adjusted to 
pH 7.6 by N/1 NH,O, and was again filtered through a gradocol membrane 
with an A. P.D. of 0.8... This last filtrate was designated stock filtrate, 
with which we carried out our ultrafiltration proper. 


Transmission Tests. 


It is well known that many factors enter into the transmissibility of 
Rous sarcoma by cell-free filtrates, especially in dealing with filtrates of 
low virulence. A mere failure to produce a sarcoma by an injection of say 
lee. of filtrate should not at once be accepted as the proof of the absence 
of the sarcoma agent in the filtrate. 


“Elford and Andrewes stated that they failed to obtain a sufficiently active stock filtrate 
by adsorbing filtrate with alumina to remove contaminating inhibiting substances and by 
treating the supernatant fluid with gelatin. It seems likely that the preliminary adsorption 
removed much of the filterable agent. 
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Rous, Murphy and Tytler!) early showed that the association of foreign 
bodies with the filtrate to bring about a tissue derrangement renders much 
more likely the production of tumors, and we ourselves know of many 
instances where filtrates, injected alone, failed to produce sarcoma, but 
proved to be capable of sarcoma production when injected mixed with 
suitable foreign bodies. 

In all our experiments, ultrafiltrates to be tested were first mixed with 
a small quantity of sterile glass powder, and were injected into the right 
pectoral region of young normal chickens weighing around 200 grams. The 
amount of filtrate injected varied from 4 to 7ce. Very young chickens 
were used because we know these to be generally more susceptible to the 
Rous agent than older birds. 


Experimental Results. 


The results of our experiments are summarized in Table 1. In all we 
tested 11 ultrafiltrates for the presence of the sarcoma agent. Somewhat 
to our surprise, all the 5 filtrates through the membranes with A. P. D. of 
0.24 4 and 2 out of 3 filtrates through membranes of 0.2 4 A. P. D. proved 
to be capable of sarcoma transmission. These A.P.D. figures are lower 
than those obtained by Elford and Andrewes, who stated that the least 
permeable membrane was the one with A.P.D. of 0.25 and that they 
never obtained an active filtrate through a membrane having an A. P. D. 
less than 0.25 x. 

Membranes with A. P. D. of 0.14 4 apparently completely retained the 
sarcoma agent and all the 3 filtrates tested failed to transmit sarcoma. 
Needless to say that stock filtrate yielding these ultrafiltrates were highly 


potent. 
Table 1. 
= A.P.D. of Amount of Amount of! : | 
Fi membrane, filtrate | filtrate | — Results 
used obtained | injected 
| | 5cc | 1 | Medium sized tumor in 2 weeks. 
1 | 0.24% | Yee = 
2 | 0.24u | 6cc | 6cc | 3 | Large tumor in 7 weeks. 
3 | 0.240 | Bee 5 ce | 4 | 
| 
4 | 0.24u 6 cc 6 ce | 5 | Small tumor in 2 weeks. 


iz 
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| | 5cc | 6 Large tumor in 7 weeks. 
| 5ce | 7 Very large tumor in 7 weeks. 
| 
| sec | 8 Large tumor in 32 days. 
6 0.204 | 10ce | 
| 5cc | 9 No tumor. 
| 
5cc | 10 Medium sized tumor in 49 days. 
7 0.20% | 10cc — 
| 5 cc | 11 No tumor. 
| 
8 0.20% | 6 cc 6 cc | 12 | No tumor. 
— | 
9 | 0.14 “| 7cce | Tee | 13 No tumor. 
| | 5cc | 14 | No tumor. 
10 0.14u | 10cc | | 
| | Bec | 15 | No tumor. 
| | 65ce | 16 | No tumor. 
11 0.14w | ce | | | 
| | | 5 ce | 17 | No tumor. 


In all the cases the diagnosis of tumors were made by killing the 
chicken and performing autopsy, and there could be no doubt as to the 
positive transmission of Rous sarcoma. Tumor materials from Chicken Nos. 
5 and 10 were transplanted to normal chickens with the usual transmission 
of typical Rous sarcoma. Figures 6 and 7 illustrate tumors in chicken Nos 
7 and 10 respectively (Plate XXV). 

Chickens remaining free of tumor at the end of 6 weeks were recorded 


as “no tumor ”. 
Discussion. 


As regards the estimation of the size of a particle from its filtration 
end-point, Elford adopted the practical procedure of expressing the probable 
limits for the size of the smallest particles just retained by a given mem- 
brane, as obtained under the best available condition for filtration. The 
relationship between particle and pore sizes as assumed by Elford is given 


in the following table: 


Membrane A. P. D., py. Size of retained particles 
10 ~ 100 (0.33 — 0.50) d 
100 — 500 (0.50 — 0.75) d 
500 — 1,000 (0.75 — 1.00) d 


In the above table, ‘‘d’’ means the average pore diameter of limiting 


membrane for the optimum filtration conditions. 
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According to the above relationship, Elford and Andrewes’ data, which 
indicate the end-point for the Rous agent to be 0.2 4, may be interpreted 
as showing that the size of the agent was 0.1~0.154. Discussing this 
point Elford and Andrewes called attention to the low titres of their stock 
filtrate and stated that if sufficiently potent suspension of Rous agent was 
available ‘it is possible that the end-point might be slightly lower than 
0.2 4—say 0.154”. Their final interpretation of the data was that “the 
size of Rous virus is probably about 0.1 4, and possibly as small as 0.075 2”. 

Our own data shows clearly that the end-point is lower than 0.2 x. 
If we take 0.14 as the true end-point, the size of the agent must be 
regarded as 0.07 — 0.105 gu, but much nearer 0.07 than 0.1052. It is 
noteworthy that Elford and Andrewes theoretically anticipated this lowering 
of the end-point, which we have now shown to be the case. 


Summary and Conclusion. 


By means of the gradocol membranes of Elford, we carried out ultra- 
filtration experiments on the filterable agent of Rous chicken sarcoma. 
Special attention was given in these experiments to the removal of the 
mucinous substance from the stock filtrate before subjecting it to ultrafiltra- 
tion, and, in testing the potency of ultrafiltrates, the method of adding 
foreign bodies was resorted to in order to enhance the action of the sarcoma 
agents. Moreover, only very young chickens were injected so as to provide 
as susceptible a soil as possible. 

Under the combination of these favorable experimental conditions we 
were able to demonstrate that the membranes with A. P.D. of 0.2 were 
permeable to the Rous agent, membranes with A. P.D. 0.14 completely 
retaining the agent. In accordance with the reasoning developed by Elford, 
we conclude from these data that the Rous sarcoma agent has the diameter 
of less than 0.1 x and therefore should be outside the limits of resolution 
by visible light. 

Whether or not Ledingham and Gye’s so called elementary bodies 
represent the agent artificially enlarged by staining process, etc., to enter 
into the limit of visibility is a moot question. It must be realized, however, 
that the difficulty in morphologically establishing the identity of anything 
as minute as these ‘‘ elementary bodies ”’ must be practically unsurmountable. 


4 
| 
de 
>. 
x 


References. 


1) Nakahara, W., Colloid Chemistry, Ed. by Jerome Alexander, Vol. II, 907, (1928). 
2) Zinsser, H., and Tang, F.F., Jour. Exper. Med., Vol. 46, 357 (1927). 3) Frankel, E., 
Zeitschr. f. Krebsforsch., Bd. 29, 498 (1929). 4) Mendelsohn, W., Clifton, C.E., and 
Lewis, M.R., Amer. Jour. Hyg., Vol. 14, 421 (1931). 5) Barnard, J.E., and Elford, W. 
J., Proc. Roy. Soc., Ser. B, Vol. 109, 360 (1931). 6) Elford, W.J., Jour. Path. & Bact., 
Vol. 34, 505 (1931). 7) Elford, W.J., Proc. Roy. Soc., Ser. B, Vol. 112, 384 (1933). 
8) Elford, W.J., and Ferry, J. D., Brit. Jour. Exper. Path., Vol. 15, 1 (1935). 9) Elford, 
W. J., and Andrewes, C.H., Brit. Jour. Exper. Path., Vol. 16, 61 (1935). 10) Leding- 
ham, J.C.G., and Gye, W.E., Lancet, Vol. 228, 376 (1935). 11) Murphy, J. B,, Claude, 
A., and Helmer, O.M., Jour. Exper. Med., Vol. 56, 91 (1932). 12) Rous, P., Murphy, 
J.B., and Tytler, W.H., Jour. Amer. Med. Assoc., Vol. 58, 1751 (1912). 


Explanation of figures. 


Plate XXIII. 


Fig. 1. Evaporation cell for the preparation of membranes, with a level. 
Fig. 2. Apparatus as assembled for the measurement of the rate of flow of water. 


Plate XXIV. 


Fig. 3. Metal filter tube, with parts detached to show the cap with connection to 
the source of pressure (top), the chamber to hold the solution to be filtered 
(middle), and the perforated silver plate to support the membrane and its 
holder (bottom). 

Fig. 4. Metal filter tube as assembled. 

Fig. 5. A series of five filters at work. 


Plate XXV. 


Fig. 6. Tumor in chicken No. 7, produced by filtrate through a membrane with an 
A.P.D. of 0.24u. 

Fig. 7. Tumor in Chicken No. 10, produced by filtrate through a membrane with 
an A. P.D.:08 02%. 
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Elford 以前 の 成績 は 全然 信 近 する に 足ら な い . ARKESUTTMWOCNTKER a F 
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PLATE XXIII. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Fig. 1. Evaporation cell for the preparation of 
membranes, with a level. 


Fig. 2. Apparatus as assembled for the 
measurement of the rate of flow of water. 


Yaoi and Nakahara: Ultrafiltration Experiments on 
the Filterable Agent of Rous Chicken Sarcoma. 
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PLATE XXIV. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Fig. 3. Metal filter 
tube, with parts 


detached to show 


the cap with con- 


nection to the 


source of pressure 


(top), the chamber 


to hold the solution 
to be filtered (mid- 


dle), and the per- 


forated silver plate 


to support the 


membrane and its 


holder (bottom). 


Fig. 4. Metal filter 
tube as assembled. 
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Fig. 5. A series of five filters at work. 


Yaoi and Nakahara: Ultrafiltration Experiments on 
the Filterable Agent of Rous Chicken Sarcoma. 
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PLATE XXV. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Fig. 6. Tumor in chicken No. 7, produced by 
filtrate through a membrane with an A. P. D. of 0.244 


Fig. 7. Tumor in chicken No. 10, produced by filtrate 
through a membrane with an A. P. D. of 0.2u. 


Yaoi and Nakahara: Ultrafiltration Experiments on 
the Filterable Agent of Rous Chicken Sarcoma. 
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ォ ン 」 膜 は , その 構造 不 均 一 で , 孔 の 大 き さ も 一 定 を 鉄 き , 正しい 結果 を 得々 に 適し 
な か つた . ZICKL, Elford アル コー ル 」「 コ ロデオ オン 」 膜 は 
極め て 均等 な 大 さ の 孔 を 有する が , 主 ミ し て Ultragel £0 KO GHOTHHM FEDER 
り に 小 で 細菌 上 皿 的 に 余 等 が 日 頃 取 扱 ふ が 如き 比較 的 大 きい 物 人 象 を , 濾過 する に は 不適 
営 ミ せら れ た も の で ある . Elford は 之 に 『 ア ミル アル コー ル 」 ミ 「 ア セト ン 」 を 追加 する 
事 に より 適度 に 増大 し 細 方 面 に 最も 適し た 膜 を 作る 事 が た. 

Elford 及び Andrewes は , 最近 Elford KO 
GR 0.25 まで の 膜 を 通過 し, それ 以下 の 膜 は 通過 し な い が , 
ehhh (end-point) は , 恐らく 0.24 で ある ミ 論 じ , 此 の 結果 か ら , BMA se 
0.1g 位 も の ミ 決 定 し た . AL BIRT AS, MOR 
は 更に 低く , KOT BP 3°. 0.075 2 位 の も の か も 知れ な い ミ 輝 べ た . 

REIS Elford-Andrewes YEG 72 被 濾過 液 を 先 づ 酸性 反 に 
て 「 ゼ ラチ CURES EO, その 粘液 様 物質 を 除き , 
な らし め , 同時 に 得 た る 限 外 減 過 液 は , 之 に 硝子 粉末 を 混 じ て 幼 若 家 穴 に 注射 する 方 

RI LSS, よめ 少 さ いこ ミ は 明か で , 0.144 
Elford の 理論 に よ つ て 0.07 0.105 然 
か も この 場合 0.07 x の 方 を 探る べき 理由 が あぁ る . MOBS Elford DEAN ER 
期し た さこ な き まる 一 る 

て 然 り ミ せ ば , Ledingham-Gye の 如く , CD 可 に よる 題 
鏡 下 に 謙 し 得る 微小 粒子 ミ 同 定 す ぁゃ こ ミ は , 甚だ 困難 で ある ぁ ま いか ミ 思 ふ . 
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SFY 7 ROWSE 
(Talk XXVI—XXVM) 
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ABBR 
2, (オイ) 測定 装置 及び 方 法 
(4) 測定 装置 及び 方 法 (Cn) 測定 結果 及び 考 寮 
(nm) 測定 結果 及び 考察 4, 
3, Telecurietherapie 7k HH |= Hut 2 
—. 


「 ラ 」 の 放射 量 は 「 ラ 」 元 素 量 ミ 放 射 時 間 に 比 例 す . 従来 mg. el. st 又は me. d な る 
件 を 知り 之 を 再現 させ る ぁ る こ ミ が 出來 る 。 mg. el. st [FO me. d ミ 言 ふも 放射 され 
る 「 ェ ネル ギー」 量 で あつ て 作用 する 部 位 に 於 ける 「 ェ ネル ギー」 量 で は な い , 合理 的 科 
基礎 に 立ち ょ 良 き 治療 炒 を に は 組織 内 に 吸収 され る 量 その 分 布 
態 に 測 ぁ こ ミ が 第 一 で あぁ CH SH TEA TEN 
量 を 表す こ ミ が 最も 初め て Opite” 5; 
みた その 時 は 直接 に e ill AU CRATE Ze HEN UC RHE e を 測定 し た も の で 現 
信用 あら る TOR Glasser, Albrecht ®, Lahm ®, Huth, 
Stahel, Glasser und Mautz", Keller® Stahel, Griffith™, Friedrich", 
Glasser WWE GREE UT! r OR BRI & O 
人 で あつ て AW し も 一 致 せ を 示さ な い . に 
「 ラ 」 量 の 分 布 を 調べ た の は Sievert", Mallet 氏 は 初め 小 な る 
「 イ オン 」 同一 の 測定 に 結合 せる が 1982 年 に 至り 氏 Sievert", Mallet™ は 
せ る 小 ! イ オン 」 使用 する に 至れ り ラ 」 治 療 に り て 作用 局所 に ける 
が 同一 の 値 を 得 て 居 ら な い , ISA 


a 


=, rBIcCkS 7 線 の 測定 


AA の 厚 さ , 形 小 が 問題 に な る . 
物質 に 就 て 見 る に Albrecht, Glasser und Fricke!®, Glocker und Kaupp"™ 等 は 
F584, = EEO effektive Atomnummer 7.69 を 持つ た も の が 理想 的 で ある ぁ ミ な し 選 
Glasser は Luftwändekammer ミ 名 は た. A Achesongraphit = 
砕 素 ミ の 混合 物 が 利用 され た . ZCI Keller, Sievert, Murdoch, Friedrich 等 
ISHED INTUSH O BECKY SSA, 軽い 物質 ( 例 へ ば 銅 Z=29 以下 ) な ら ば 容積 が 同 
る 限り 上 殆 ん ご 同様 の 電離 電流 を 起す ミ . Friedrich v7 b 
ロン 」 よ りな る 球形 の 小 「 イ オン 」 (1 mm さ 5 mm Af) TRASH 
様 の 電流 を 生じ 水槽 中 に て も その 差 は 誤差 (5 %) AED I S 
Murdoch も 軽 き 物質 な ら ば 同じ 電離 電流 を 起 し Sn の 時 に は 8 巡 ,Pb の 時 に は 80% 
大 な る 値 を 示す こ ミ か 験 し た . O BRAK 3 DAS 
ミ こし て 大 切 で あぁ ミ へ ら る.Keller に よる ミ 厚 さ に よる 相違 は 46% 
が 蘭 い ミ 値 は 小さ な る る , D> SA KS Z 
SOR GL HET CHS. の は 増加 する に 
従 ひ 電離 電流 は 増大 し て に 人 電流 を 得々 に 至る GET S 
は Al-2 mm, C-4 mm, Messing-0.5 mm(Keller), Al-3 mm(Stahel), Elektronenmetal 
-1 mm (Griffith) ,C-4.1 mm (Friedrich) OL. & BIR 
Ya, Albrecht |&XK 75 Fasskammer(380—70 ecm) を 使用 し た . ADK CH AUK 
fi DER (MEE き EV? bw 
す ) を し 得々 が 線 の 場合 に は 大 に 趣 が 異 る . bo 
於 て 不可 能 で ある. Failla™, Mayneord™ 0) & KMD TH AL S 
し て 居る . Mayneord が Fasskammer で 測定 せる 結果 は 1 mg. el. st. 1 em 一 3.08 r 
©“. Riickstosselectron の 距離 が の 直 大 で あ 
ぁ ぁ から 小 な る 値 が 出 た の で ある DRS DAE 
TFT SD RES. 多く の 人 は 小 な る 「4 オン 」 を 用 ゐ 
tz, 0.6 mm*(Mallet), 2mms(Stahel), 2em*(Glasser), 8mm {Kf (Friedrich, Gri- 

fiith) 6—9—12 mm (Keller), 20mm 直 27 mm & (Glocker) Din 
し . SAID 球 又は CHD. 7 線 源 に は 「 メ アト 
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リウ ム 」 を 用 ゐる し 人 あれ ご も 多く は 「 ラ 」 を 用 ふ 。 im RS 集約 出来 れ ば よい の で 
ある が 際 に は か ゝ る こ ミ 不可 能 で 
IS. BA Glasser(1.5 米 ) Friedrich (3K) の 如き 

( イ 4) 測定 装置 及び 方 法 

> HOMES Al, 10% Al-Elektronmetal 及び 素 を 選ぶ . S 

は 最初 Al に 就 て 2 mm, 3 mm, 及び 4mm で 測 つ て 見 た . 従来 知ら れ て 居る 通 


表 1 の 厚 さ ょ 電離 電流 

Al の 厚 さ 2 mm 3 mm | 4mm 

17.6 17.4 秒 17.4 
. 21.8 17.4 17.4 
一 定 示 標 走る 時 間 17.6 17.9 17.3 
30.6°C 752 mm Hg 17.4. 17.4 18.0 
17.5¢ | 17.6 

17.4 # 7.7 17.8 

一 定 示 標 か 走る 時 間 756 5. 18:0: 5; 17.9 

17 6 17.6 ” 17 8 ” 
30.8°C 752 mm Hg 17.9 „ ER 4 17.9 
17.6 17.8 17.9 

a 電 流 100.0 | 99.6 99.3 


り 2mm LTS Al の 場合 は 2 mm, Elek- 
tronmetal の 場合 は 3 mm, ミ し た . HF 多 
く は 高 さ ミ 直 等 し い ミ ED 
た 影響 が な い . OK 3 ik 5 mm— 7 mm 8 mm OER CH 線 源 ミ 
測定 用 電極 は 極め て 細い Al OME 
る .「 エ レク トロ メー ター」 は 10 em JES 7 MICH CHAN 
し て 導線 部 分 に 生ずる な 電 電流 を 防い だ . 
それ で も 残 劉 する 気骨 よる 電流 は け 得 な い の で この は て 行 は 
れ て 居る に の 部 分 に 適 党 正 及 び 電 か け そ の 場合 の 電流 の を ミ 
DITO. 俗 鉛 で 充分 保護 され て 居る が 「 ェ レク トロ メー ター」 自 身 の 内 部 も 多少 
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は 電離 が 起 る の で この 方 は 「 ェ レク トロ メー ター」 の 繊維 に か ける 電 礎 を 逆 に し た 値 ミ 
し た . 然し 測 の 結果 は 前 者 は 敷 に 上 つた が 後者 は 
1 出 な か つた . 

ァ 線 源 に は 10 mg el 「 ラ 」 の 標準 管 を と 用 る ある た. この 管 の 放射 能 あ る 部 分 は 長 さ が 15 
mm 1.0mm AeCHA. 測定 に は Autoradiogramm に よめ り 「 ラ 」 が 一 


Bild 1 様 に 入 つ て 居る も の 2 本 を 選び 細い 木 梓 に 固定 し 賠 1 
に 示す が 如く 「 ラ 」 を 「 4 オン 」 側 に 的 に な つ 
て る ゐる 様 に 置い た .。 か や ぅ に すれ ば 「 ラ 」 ミ 「 ラ ぅ 」 の 由 離 
> E 


100 Volt) 24% 200 Volt を か の 部 分 に 
と の EIER (f$+10 Volt を あか けた . 「 ェ レク トロ メー ター」 の 織 

DENE 60 Volt で その 場合 の 感度 は 0.015 Volt pro Skalenteil 前 後 で あつ た . 測 


Bild 2 Schaltschema der Messapparatur 
A Kammer B Kammerstiel C Elektrometer D Hilfsapparat 
fiir Messung der Voltempfindlichkeit. E Messelektrode 
F Elektrometerfaden K;K2K, Schalter Ks Umschalter 
Vi (200 Volt) Vs, V3(10 Volt) V4(60 Volt) Akkumlator 
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fal 2 
A B 誘導 線 C「 ェ レク トロ メー ター」 D 
度 測定 補助 ENGER Fizv7 bu — HE Ki, Ko, Ky 開閉 
K; ViC200「 ポ ルト 」) Vo, Vs(10「 ポ ルト 」) 
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23.3 土 0.3 em で あつ た 
測定 の 仕方 を 2 に 就 て す る Ke 測定 開始 に つ 
TESEA に 200 Volt, K, を 1 に 置い て B に 10 Volt かけ 更に Ks(Kommutator) 
ゃ 一 方 に 傾け て に + 60 Volt を か ける . CBE Ke < は 
方 に 移動 じ 始め る . “EA ROM DIES TMS. 終 つ た ら K。 を 閉 ぢ 
て F が に の を 待つ て 敷 同様 の 操作 を 繰り 返す . “KID Ki を 2, 3, CH 
いて 同様 の 操作 を 行 ふ . ZI DT 5 Ke Ki を 閉 ぢ て 
MOG? E に か け て 「 ェ レク トロ ー タ ー」 の 電 謙 感度 を 測定 す . 次 に Ks を 逆 に し 
T F に 60 Volt を か け て 全く 同様 の 操作 を 繰り 返す HS S 
ミ を 測定 し て 一 測定 を 完了 す . 電気 容量 は 直 簡 及び 末端 の 形 が 全く 等 し い 長 さだ け 
測り て その 比 か ら 計 算 し た 測定 の 例 を 炊 に 記す . 


測定 日 8 月 9 日 
AA YB: OP 2mm 280 mm? y 線 源 : 20.32 mg. Rad 
溢 過 : 1.0mm Pt aktive Länge: 15 mm 距離 : 4.90 cm 
測定 の 電 容量: m KA 
1) 「 ェ レン クト ロメ ー タ ー」 織 維 + 60 Volt 


+10 Volt + 0 Volt —10 Volt 
示 標 10 - ae 
50.2 sec. 51.8 sec. 55.8 sec 
50.2 » BIT as 55.8 » 
50.4 „ 52.1 55.8 |, 
49, 8 5.6 „ 
50. 0 ” 51.83 ” 55.55 ” 
1/t------ 0.02005 0.01805 


1/z 7483 =0.190) Skt pro Sek. 
753 mmHg 27.0°C 
「 ポ ルト 」 感 度 


0.0 Volt 49.1 
0.079 » 53.9 
0.183, » 60.2 
0.36 » 71:3 
RE JE =0.0164) Volt (1 示 標 に つき ) 


測定 電離 電流 
0. x0.190x41.2 E.S.E. pro Sek 


0°C 760 mmHg 1cm? に 換 息 
in=5.93 E.S. E. pro Stunde 


3 
N = 
記 
: 
: 
| 


2) rm 一 60 Volt 


 F 
2 +10 Volt +10 Volt —10 Volt 
示 標 10 49.7 sec.: 51.4 sec. 52.0 sec. 
50 2? 
. ” . ” ae ” 
50.2 » 53.6 „ 
51.2 „ 52.4 
Feoeeses 50 1, a 51.33 52 4) 
0.0199 0, 0190; 


1/: 平均 =0.1951 Skt pro Sek. 
752mmHg 27.5°C 
「 ポ ルト 」 感 度 


| = 繊維 の 位置 
0.0 Volt 46.6 
0.0794 ,, 41.6 
0.183, ” 35.0 
0.386 22.5 
AXRE=0.0158, Volt( 1 示 標 に つき ) 
測定 電離 電流 
. 0.0158 9 
Kur x0.195x41.2 E. S. E. pro Sek. 


0°C 760 mmHg 1cm? 
in=5.93 E. S. E. pro Stunde. 


BR 
「 ラ 」 の 7 線 に 於 ける 量 を 電離 作用 に より め 測 定 し r の 値 を 得 た . r BLO RBA 
ば 測定 に り て (1) 飽和 電 を 以 て ぁ こ ミ , (2) イオン 」 作用 を 除く 
IS, (8) 二 次 的 過程 を 完全 に 利用 する ぁ こ ミ が 最も 肝要 の こ ミ で ある MEMEO 
温度 , 0°C 1 TR CHA. (1 ) IS ARS (SB O 
生 せ る オ ン 」 を 全部 電極 に 到達 せしめ 
再 結合 の 起 ら な い に する た め な る ぁ . Bb (#9 100 Volt) の 24% 
200 Volt の 電 を か けた .(2)「4 オン 」 の 物質 に 生 ず 二 線 の 作用 を 除く た め に 
effektive Atomnummer (7.69) に 近い 値 を 持つ た BRENZ OL 
た 。「 ア ルミ ニウム 」「 エ レク トワ ロン 」 金 属 , 及び 淡 素 を 用 る し が HMOMRESDR 
DB. 略 同形 同 の で 測定 せ に 電流 の 比 は Al: Elektronmetal: C=100: 
97 : 92 CHD. 三 者 の 間 に は 倫 り 大 きい 差 は な い が 然 も 正確 な yr 塞 位 に よる 測定 を 行 
SET GRO U8 じ 物 理 的 性 質 有する 料 を 用 ふる 必要 が 
HA. か ゝ る 材料 は し な い が 電 流 が の ミ 「 ェ レク トワ ン 」 人 金属 ミ の 中 間 に 
KS > で は 便宜 上 差 常 り ア ルミ = ウム 」 を 標準 に 
ミ つ た . (3 ) BEECH DS. 二 過 程 が 起り 得々 に は 一 」 が 他 


_ 
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ULBILAD 7 BOI x b » (Comptonelektronen)) A 
部 利用 する こ ミ に し た .「 ア ルミ ニウム 」 で は 既に 述べ た 如く 2mm で 飽和 に 達し た . 

イオ オン 」 の 方 向 性 に て は り 注意 る され な か つた . 7 
い 場 合 に は 方 向 性 は 影響 し な い ミ 疹 へ られ る が 近い 場合 に は 圏 CH ADS ROT 


Bild 3 


AE 8 mm DERAER 5 
5mm の 形 の 3 個 の 「 ァ 
離 3 em, 4em, 5em KRU 6 em OR 
CHP tl 7 線 源 の 長 さ を 参 慮 に 入 
れ て Imm の 白金 に 包ま れ た 1 mg El. 


7mm 


Ur K Ra. DH Lem IN 
FB DAMS 7.50 
R 「 ラ ヂ ッ ム 」 K 
en ae 0.1r/Stunde で あつ た . 同様 に 7 mm 
| | | 90° 
「 ラ 」 ょ の 方 向 AZO CWO Electron 及び 淡 
o BE 電 je 100.0, 96.8 100.4] 素 の 場合 の 値 は 夫々 7.3. r/Stunde 及 
UO 6.9, r/Stund で あつ 
表 2 
lA 3 BE r/Stunde 
Al (7 mm) Alt 3.85 Tz 
3.85 7.63 
Al (8 mm) 珠 4.90 7.27 
5.91 7.28 
AL (5 mm) 3.85 
Elektron(7 mm) fia | 3.85 | 7.32 
C (7 mm) | 4.90 | 6.94 


ゃ 諸家 の 値 に 比較 する に の し 過 の 相違 , 材料 等 に より 値 は 多少 


が 大 艦 は 一 致し た 結果 を 得 て ゐ る ろ . 


: 

3 

0 

R 
Ss 
& | 

= R | 

| 
| 
=| 
| 

E 
Er 
= 
3 

. 


Author | Methode Filter mm | r/gemessen | r/berechnet 
Lahm (1925) | 1.34 
Stahel (1929) 2.0 Pt | 7.5 
Glasser (1930) : 0.5Pt | 7.8 
Kaye (i934) | 8.0 
Friedlich (1934) ” 0.3 Pt 11.2 
0.1 Pt 
Neeff(22) (1934) a 1.0 Pt 4.4 
Mayneord (1934) 2 0.5 Pt 8.3 
Smerker (1935) Y 8.6 
Murdoch (1935) Er 1.0 Pt 7.62 
0.5 Pt 
Ae ” (Al) 
7.3. | 
(Elektron) 
6.9 | 


=, Telecurietherapie の 際 水 槽 中 に 於 ける 「 ぅ 」 量 の 分 
布 に 均等 量 曲 線 


T ROW 現象 が 起 . され た 「 ェ ネル ギー」 は 
Photoelektron = Fluoreszenzstrahlung の に る . 散 より て も 「 エ ネル ギー」 
の 一 部 は Rückstosselektron (Comptoneffekt) に な ぁ . 8 EA TE 
る ぁ か ら 短 波長 の ROA SR 75 
TE LISS の 部 に 作用 する る ! 」 量 を 容易 に 知 
る ぁ こ ミ が 出来 る TH SMKSEROM IS Isodo- 
senkurve Cd) 4. 1921 年 Sievert OMAN! 4 9 
mm ff€ 7mm 長 さ の 園 筒 ) を 使用 し た . Mallet et Danne(1923) は 球形 の 小 「4 + 


239. 
BE 
| 
= 
| 
4 
4 a 
4 > 
ty 
F 
ar 
XL 


240 


> mm 直 を 水槽 模型 の 中 へ 入れ て 測 つ た . KE 1926 年 に Sievert は 
0.2mm Al の 小 に て 離 照射 の 時 の 曲線 を 測 つ た . AB 4 > 
電流 測定 器 さ は 同一 器具 に 禁 置 され て 居る の で 「4 オノ メー ター」 に も 電離 電流 が 起 
D. この 無用 の 電流 を 防 が ん ミ し て 1932 年 Mallet, Sievert は 「 ィ オォ SHE 
SZENEN St, 後者 を 放射 源 よ く ぁ る 所 に 置い た 測定 せん ミ る 部 位 
オォ ン 持ち も た 去 る 時 に 電流 が 起 る 不利 は ある , WK LZ Kond- 
ensator の 容量 を 大 に し 照射 時 間 を 運搬 時 間 よ 0 り 長 くす る ぁ る こ ミ に より 除 か る . BOG 
FLEOHMENM 食道 , 勝 腕 , 直腸 , 子宮 等 の 盤 腔 中 に 入れ て 測定 し 得 ぁ の 利 あ め . 
Mallet 7 Te 77, PHOT HEER ER 4 
ォ OF, IL 4 mm 大 , Telecurie に は 60 mm’ KD4ORIND 
tz. Sievert は マ グ ネ シウム 」 合 の 球 を 作り を 4 TEN THRO 
中 へ 固定 し た 何れ も 一 定時 間 測 定 せ ん ミ す る 部 位 に 置き 放電 の 程度 より その 部 分 の 
クト ロメ ー タ ー」 か ら 切 り 離 す 方 法 も 充分 使用 に 耐え る . 特に Telecurie の 場合 は 線 
源 の か を 細く 調 動 し に くい か ら の 方 を 簡 に 移動 させ ぁ こ の る 前 記 氏 
の 装置 が 便利 で ある , KOTHAISKOWET Telecurie の 際 に 於 ける 「 ラ 」 量 の 分 
(4 ) 測 定 装置 及び 方 法 
TA O 2mm 厚 さ の ミ し た , 大 さ は 種々 で ある . 


Bild 4 Schaltskizze der Ionisationskammer 135 Volt に 
und Aufladungsapparatur 
1, Deckel 2, Innenelektrode 3, Bernstein OL TRNGETTT SHE 


式 


K 

3 FUE CHO D 1S 


の 測定 に は Ae 67.5 
Volt に 下げ その 代り に 「 ェ し レ 


クト ロメ ー タ ー」 の 
1H 内 部 電 3. 
K ‘44 7.8 B 充電 装置 Fe LAF 


3% 

a 

: = lan 

= 

B 

gas 
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時 間 の 過度 に 長く な ぁ の を 避け た . Ute 
統 線 は 倫 り よく な か つた が それ で も 多く は 5 分 間 に 1 Volt 位 の 自然 降下 で 大 し て 支 
障 を 來 た さなか つた . 水槽 は 30x30x20 cm 大 で ある . °F) Obi 2500 mg El に 
て 60 本 に 分 る 1 本 の 含有 量 は 不同 で 100 一 10 mg まで ある . 各々 1mm Pt HS 
の 管 に 入れ て ある . 全般 を 厚 さ 1 mm 重ね た .  O 
水面 まで の 距離 を 以 て ! ぅ 」 ミ 水 ま で の 距離 ミ し た . 
Radiumpaket を 容れ た る Bombe は 鉛 製 の Bi CAKE 6 cem HOS 4em CH 
2. AT ROM S HS SHE CHOI. 
Paket 許 よ め 水 面 ま で の 距離 を 々 6 —10 em に て 測定 し た . 
(A AERRAUSF 
HS % 10 mg Ra の 夫 れ ミ 比 較 し 
先 に 得 た ぁ r Al/Stunde に よる 値 を 用 る て 計算 せる も の で 
制 せ られ その 配列 減 過 が 極め て 複雑 多岐 に わた れる 結果 で あら 5. 
Bild 5 「 ラ 」 ミ 水面 ミ の 距離 6 em の 場合 
I,=257 r Al/Stunde. 量 は 1mm Pb 減 過 の 時 に 34 r (259 
r X13% =33.67 r), 3mm Pb JRO 
時 に 36r (227 r x16 % =36.32r) で 
ある . 即ち 減 過 を 厚く する も 深部 量 は 
レ 線 の 場合 に 見 る が 如く 増加 しない. 
Imm Pb 濾過 の 場合 に 10cm 深 
a ee /\ の 時 に 34r BRE 10 em の 時 に 22r 
\ (120 r x18%=21.6r) CHA. Bd 
| | 距離 を 増加 する ミ 
| な る が を 著しく 減少 す . 唯 線 束 の 
膨大 する こ ミ は 少 い 
10 20 22 FEF 3 (= Telecurie の 時 


N Ra, 


il 5 2 


HiME 6 cm. 過 1 mms}, To=257r Al/Stunde. に 記載 し て せる 均等 曲線 は 殆 ん 


= 
1 
Ber 
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Bild 6 Die Isodosenkurve im Wasser. 
Abstand: 6cm. Filter: Imm Blei. 
I, = 259 r Al/Stunde 


~ 
12 


距離 6 cm. #341 mm Blei. Ip =259 r Al/Stunde 
Bild 8 Die Isodosenkurve im Wasser. 
Abstand: 10cm Filter: Imm Blei. 
Ip +120 r Al/Stunde 


Blei 


6 Tem 


3\4 5 


LLLLILLILLY 
| 7 A \ 
| 
4 | \ ノル 
40 | 


\ 
10 
15 


BIS 水 申 に 於 ける 等 
10cm. 過 1mm . Is=120 r Al/Stunde. 


Bild 7 Die Isodosenkurve im Wasser. 
Abstand: 6cm Filter: 3mm Blei. 
In =227 r Al/Stunde. 


A 


\ 
\ / Ra. 


Blei 


3S.mm Blei 


10 


7 


水中 に 於 けり る 等 量 曲線 
現 離 6 cm. jG 3 mmgh, Io=227 r Al/Stunde. 
Bild 9 Die Isodosenkurve im Wasser. 
Abstand: 10cm Filter: 3mm Blei. 
I)=101 r Al/Stunde. 
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距離 10cm. 3 Io=101 r Al/Stunde. 


a 

= Ble: 

| 
4 5 6 
| ーー — / \ | \ 

= 50 / 
3 / | EINEN 

5 \ | | | \ / | 

2 ~ | \ 
7 \ \ 
1mm 
に ニニ ーー ニニ 

| | 

\ — ___ 
q 


243 


皆無 で ある . MOMS & AERO THE SD 6 ODE 
い , 従 つ て 他 の 等 量 曲 線 ミ 比較 出来 な い . IE Schreiner and Reinhard の 分 布 曲 線 


AD. AC HA OM Isodosenkurve を 記す 


fi 
(1) Fue AR > THE für 1mm Pt に て 包め る 1 mg 
El. Rad  O Lem DIEBE THIET S, 
7.5) &0.1r Al/Stunde für 1.0 mm Platinfilter. 


7,3» r Elektoronmetal/Stunde 


6.9,r C/Stunde ; 
(2)Telecurie の 時 の 3 SHILA! LATE 


の Isodosenkurve を 得 た . 


} 

= 5 

* 

| 
2 
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Uber die Messung von Radiumdosen in r-Einheiten. 


Von 


Dr. med. H. Yamakawa und Dr. phil. M. Miwa. 
(TaFELN XXVI-XXVIID 


Aus der Strahlenabteilung der japanischen Gesellschaft fiir Krebsforschung. 
(Vorstand: Dr. med. H. Yamakawa.) 


I. Einleitung. 


Die von Radiumsalzen ausgesandte Dosis ist vom Radiumelements- 
gehalt und der Bestrahlungszeit abhängt. Seit langem wird Milligramm- 
elementstunde oder millicurie destroyde als Einheit fiir Gammastrahlung 
verwendet. Diese Einheit ist ein Masse fiir die ausgesandte Energie, kein 
am Erfolgsort. Fiir eine wissenschaftliche und rationelle Radiumtherapie 
kommt es gerade darauf an, die an einem bestimmten Punkt im Gewebe 
herrschende Strahlendosis und ihre Verteilungsverhältnisse genau zu messen. 
Wir wollen die Dosis der Gammastrahlen in ‘‘r’’, die als Einheit für die 
Röntgendosierung international anerkannt ist, bestimmen und die Intensitäts- 


verteilung in absorbierendem Medium feststellen. 


II. Die Absolutbestimmung des „r”. 


Für die Messung der Gammastrahlen in ‘‘r’’, sind die Wandmaterial, 
die Stärke, und die Grösse der Kammer von grösser Bedetung. Glasser und 
Fricke bedienten sich der ndek Luftwäammer, welche dieselbe effective 
Atomnummer wie atmosphärische Luft (7,69) hatte und stets einen Ionisa- 
tionsstrom gab, der in demselben Volumen inmitten eines unendlich grossen 
durchstrahlten Luftraumes erzeugt wurde. Späterhin wurden mancherlei 
Einwendungen gegen diese Luftwändekammer erhoben. Nach den Ergeb- 
nissen zahlreicher Autoren (Keller, Siebert, Murdoch, Stahel, Friedrich) 
sind die Materialfragen jedoch ohne wesentliche Bedeutung. Diese Autoren 
sehen, dass die leichtatomigen Körper practisch dieselben Ionisationsstrome 
zeigen. Vielmehr tritt die Wandstärke bei Gammastrahlenmessung in den 
Vordergrund. Mit wachsender Wandstärke steigt der Ionisationsstrom an 
und schliesslich gesättigt wird. Die Sättigung des Ionisationsstromes wird 
für Aluminium bei 2 mm, für Kohle bei 4 mm (Keller), für Electronenmetal 
bei 1 mm (Griffith), für Kohle bei 4.1 mm (Friedrich) erreicht. Die völlige 
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Ausniitzung der Sekundärprozesse wurde früher durch Anwendung genügend 
grosser Ionisationskammer, sogenannten Fasskammer, erfüllt. (Albrecht, 
Kessler und Sluys). Bei Gammastrahlen miissen die Dimensionen der Kam- 
mer wegen der grossen Reichweite der Sekundärelecetronen beträchtlich sein. 
Die Intensität in der Nähe des Strahlers mit wachsendem Abstand vom 
Präparat nimmt aus geometrischen Gründen ausserordentlich rasch ab. Aus 
diesen Gründen muss man die lonisationskammer so klein wie möglich 
gestalten und vom leichten Material herstellen. 


a) Messapparatur und Messverfahren. 


Wir führten unsere Messungen mit Zylinder- und Kugelkammern ver- 
schiedenen Materials durch. Als Wandmaterial benützten wir Aluminium, 
Kohle, und Electronmetal. Eine Sättigung der Kammerwand wurde bei 
2mm Al erzielt. Die Messelectrode bestand aus Aluminium und war durch 
ein Bernstein isoliert. Mittels eines Leitungsdrahtes war sie direet mit der 
Elektrode des Elektrometers verbunden. Als Electrometer wurde ein Ein- 
fadenelektrometer mit einer Empfindlichkeit von 0.015 Volt pro Skalenteil 
benützt. Der Leitungsdraht, welcher die Messelectroden verband, wurde 
durch ein Messingrohr electrostatisch geschützt. Um die primären- und 
streuenden Strahlen zu vermeiden, wurde das Electrometer im 10cm 
dieken Bleikasten eingebracht. Die entstehenden störenden lonisations- 
ströme wurden durch Evakuirung des Messingrohrs ausgeschaltet. Noch 
eine geringere Menge Luft blieben im Rohr zurück. Durch Anlegen einer 
geeigneten positiven und negativen Spannung an das Zuleitungsrohr und 
den Elektrometerfaden konnte die Sättigung im schädichen Strom festgestellt 
wurden und damit die Höhe des Fehlstroms. Der Mittelwert zwischen den 
beiden gemessenen Zahlen ergab uns den wahren Kammerstromwert. Als 
Strahlenquelle bedienten wir uns 10mg. El. Radium in Form von Sulfat, 
das in 1 mm dicken Platinröhrchen eingeschlossen war. Seine active Länge 
war 15mm lang. Die gleichmässige Verteilung des Radiumsalzes stellteten 
wir durch Autoradiogramm fest. Zwei solche Röhrchen waren an dem 
Holzrahmen befestigt und befanden sich der Kammer entgegengesetzt. Der 
Abstand der Kammer wurde mittels eines Millimetergetriebes festgelegt und 
der Fehler der ungenauen Einstellung auf ein minimum reduziert. Die 
Gesamtcapazität des Systems ergab sich 23.3+0.3em. Die Schaltung der 
Messapparatur ist in Bild 2 schematisch dargestellt. Nachdem der Abstand 
des Präparates von der Ionisationskammer genau festgelegt war, wurden 
die Messungen durchgeführt. An der Kammer wurde die Sättigungsspan- 
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nung 200 Volt angelegt, die von einer 50-zelligen Akkumulatorenbatterie 
geliefert wurde. Bei +60 Volt von Fadenspannung wurden die Messungen 
einmal mit +10 Volt dann mit —10 Volt Leitungsrohrspannung durchgefiihrt. 
Bei —60 Volt von Fadenspannung wurde auch dieselbe Messungen wiederholt. 
Während den Messungen beobachteten wir die Temperatur und den Atmos- 
phärendruck. Die gemessenen Ströme wurden sodann auf Img Radium 
und l1cem Kammervolumen umrechnet. Dabei waren unsere Werte auf 0°C 
Grad und auf 760mm Hg Barometerstand bezogen. Zur Erhöhung der 
Genauigkeit wurden mehrere Messreihen ausgeführt. 


b) Messergebnisse. 

Die Bedingung des punktförmigen Radiums war schwer zu erfüllen, 
da das für unsere Arbeit zur Verfügung gestellte Radium in dem zylindri- 
schen Röhrchen eingeschlossen war. Die Messungen liessen sich aber durch- 
führen, wenn wir die Präparate in den Entfernungen von 3cm, 4cem, und 
6em brachten. Unter der Berücksichtigung der Länge des strahlenden 
Herdes ergaben die Messungen, dass die Strahlungsintensität von Img 
punktformigem Radium für 1mm Platinfiltrierung in lem Entfernung die 
Grösse 7.5.+0.1" Al/Stunde, 7.82 C/Stunde und 6.9; Electronmetal/Stunde 
betrug. 


Kammer Abstand r/Stunde 
Zylinderkammer (7:7 mm Al) 3.85 cm 7.74 
(5:5mm Al) 2.88 cm 7.81 
> ” 3.85 cm 7.27 
Kugelkammer (8 mm Al) 3.85 cm 7.63 nn 
” ” 3.90 cm 3.90 
» ” 5.91 cm 7.28 J 
Zylinderkammer 7:7 mm Electron) 3.85 cm 7.32 
Zylinderkammer (7:7 mm Kohle) 4.90 cm 6.94 


Zum Schluss sei als Beispiel für die Durchführung der Messungen eines 
der Messprotokolle gegeben. 


Protokoll. 
Datum: 9/8. 1935. Strahlenquelle: 1.0 mm dickes Platinröhrchen mit 
20.32 mg. Radium. Abstand gemessen von der Mitte des Präparates bis 
Mitte der Kammer 4.90 cm. Aluminiumkugelkammer von 280 mm? Volumen. 
Die eleetrische Kapazität des Messystems 41.2 cm (mit grösserer Zylinder). 
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1) Elektrometerfaden +60 Volt 


Kammerstiel 
+10 Volt +0 Volt —10 Volt 
10 Skabenteilen 50.2 Sek. 51.8 Sek. 55.8 Sek. 
(55-65) 50.2 51.7 55.8 
49.4 52.0 54.8 
50.4 52.1 55.8 
49.8 51.8 55.6 
++ ++50.09 51.85 
1/7 ----0.0200o 0.0180, 


1/: Mittelwert=0. 190) Skt. pro Sek. 
Atmosphärendruck 753mm Hg Temperatur 27.0°C 


Natürliche Entladung minimum 


Voltempfindlichkeit 
Spannung auf Meßelektrode Lage des Fadens 
0.0 Volt 49.1 
0.0794 ,, 53.9 
0.1836 „ 60.2 
0.3856 71.3 


Empfindlichkeit=0.0164 Volt pro Skalenteil 
Gemessener lonisationstrom 


.01 
j= 9.190) 41.2 E.S.E. pro Sek 


(Elektrostatische Einheit) 
reduziert auf Volumeneinheit, 0°C, 760mm Hg. 
ip=5.93 ESE pro Stunde 
2) Elektrometerfaden —60 Volt 


Kammerstiel 
+10 Volt +0 Volt —10 Volt 
10 Skt. 49.7 Sek. 51.4 Sek. 52.0 Sek. 
(4935) 50.2 51.4 52.6 
50.6 51.7 52.4 
50.2 51.2 2.6 
50.0 51.2 52.4 
1/:---- 0.0199, 0.01907 


1/: Mittelwert=0.1951 Skt. pro Sek. 

Natürliche Entladung minimum 
Atmosphärendruck 752mm Hg Temperatur 27.5°C 
Voltempfindlichkeit 
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Spannung auf Mefelektrode Lage des Fadens 
0.0 Volt 46.6 
0.079, » 41.6 
0.183, » 35.0 
0.386 ” 22.5 


Empfindlichkeit =0.0158) Volt pro Skt. 
Gemessener Ionisationsstrom 


j= O80 0,195, x 41.2 ESE pro Sek. 


Reduziert auf Volumeinheit, 0°C, 760mm Hg 
ip =5.93 ESE pro Stunde. 


Il. Die Untersuchung der Strahlungsverteilung im 
Wasserphantom bei Distanzbestrahlung. 


Wenn wir also die Isodosenmessung im Wasser vornehmen wollen, 


müssen die Messkammer auch eine genügende Sättigungswandstärke besitzen 
und aus möglichst luftequivalenten Materialien bestehen. Bei der Distanz- 
bestrahlung muss die Messapparatur von dem primären- und streuenden 
Strahlen vollständig geschützt zu sein. Wir führten damit unsere Messungen 
mit den kleinen isolierten Aluminiumzylinderkammern verschiedenen Volu- 
mens. Ihre Wandstärke betrugen 2mm. Die Messelectrode bestand aus 
Aluminium und durch ein schmales Stück Bernstein isoliert. Die Messanord- 
nungen sind in Bild 4 skizziert. 

Die Kammer wurde auf 135 Volt Potential gebracht, dann sie der 
zumessenden Strahlung im Wasserphantom für eine bekannte Zeit (1-5 
Minuten je nach der Tiefe) ausgesetzt und nachher der durch die Ionisation 
hervorgerufene Spannungsabfall bestimmt wurde. Wir stellten als Messin- 
strument ein Einfadenelectrometer auf, dessen Empfindlichkeit bei den Aus- 
führungen der Messungen 0.015 Volt pro Skalenteil lag. Die Strahlungs- 
quelle bestand aus 2500 mg Radium, das in 70 Platinröhrchen verteilt und 
zusammen in einem 1 mm dicke Messingzylinder gepackt war. Als Phantom 
diente ein Holzkasten 30:30:20 cm. Die Wandstärke der Bestrahlungsbombe 
war 4cm bei Blei. Die Messungen wurden in den Entfernungen 6 bis 10 cm 
von der Strahlungsquelle einmal in leerem Phantom dann im wassergefüllten 
vorgenommen. Aus diesen Untersuchungen erhielten wir die Isödosen- 
kurven. (Bild 5— Bild 9). 
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IV. Zusammenfassung. 


1. Messungen iiber die in r/Stunde ausgedriickte Strahlungsintensitat 
von Img punktförmigen Radium in 1em Entfernung ergeben, dass fiir 1.0mm 
Platinfiltrierung die Grösse 7.5)-+0.1" Al/Stunde beträgt. 

2. Die Intensitätsverteilung der Strahlung im Wasser bei Fernbestrah- 
lung wird in Form von Isodosenkarten angegeben. 
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TAFEL XXVI. GANN VOL. XXIX. 1935. 


r 単位 測定 装置 全景 


Ansicht der Messapparatur 
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Ionisationskammer von verschiedener Wandstärke und Material. 


H. Yamakawa und M. Miwa: Über die Messung von Radiumdosen in r-Einheiten. 
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TAFEL XXVII. GANN VOL. XXIX. 1935. 
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Ionisationskammer und Aufladungsapparatur 


Röntgenogramm von Ionisationskammern 


H. Yamakawa und M. Miwa: Über die Messung von Radiumdosen in r-Einheiten. 
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TAFEL XXVIII. GANN VOL. XXIX. 1935. 
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Telecuriethrapieapparat. 


H. Yamakawa und M. Miwa: Uber die Messung von Radiumdosen in r-Einheiten. 
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Ein Fall von Leberkarzinose mit multiplen hamorrhagischen 
Infarkten bei primarem Magenkrebs. 


Von 


Koji Muto. 
Mit 1 Tabelle und 8 Abbildungen 
(TareLn XXIX—XXXI) 


Aus der Pathologischen Abteilung des Institutes der Japanischen 
Gesellschaft für Krebsforschung, Tokio. 


Die Leber ist bekanntlich ein überaus häufiger Sitz aller sekundären 
bösartigen Geschwiilste. Die sekundären karzinomatösen Neubildungen in 
der Leber stellen sich in zwei verschiedenen Formen dar, einmal in Gestalt 
einzelner isolierter Knoten, welche gelegentlich zusammenfliessen und grös- 
sere Herde bilden, alsdann aber in einer das ganze Organ ziemlich gleich- 
mässig beteiligenden Weise. Während sich in diesem Organe bei erster 
Form häufig grosse, über das Niveau der übrigen Leber herausragende 
Knoten bilden, welche auf der Schnittfläche sofort als solche zu erkennen 
sind, tritt die diffus infiltrierte Leber in einer ganz anderen Form auf. 
Hier weist die ganze Leber oder ein grösserer Teil derselben im allgemeinen 
noch den Bau von Lebergewebe auf, d.h. die Azinuszeichnung kann, wenn 
auch undeutlich, so weit erhalten bleiben, dass die Erkrankung bei makro- 
skopischen Besichtigung der Schnittfläche völlig übersehen werden kann. 

Diese infiltrierende Form von sekundärem Leberkrebs, wobei sich die 
Natur der Veränderung erst durch mikroskopische Untersuchung nachweisen 
liess, wurde wohl zuerst von Schüppel, dann von Rindfleisch, Perls, Litten, 
Nagayo, Kaufmann und Herxheimer beschrieben. 

Angesichts der eminenten Seltenheit des Auftretens sekundärer Leber- 
krebse unter dem Bild der diffusen krebsigen Infiltration dürfte die folgende 
Mitteilung von allgemeinem Interesse sein. 


Krankengeschichte.* 


S. T., 47 jähriger Mann, Holzhändler. Sein vaterseitiger Grossvater starb im 68. 
Lj. an Magenkrebs und sein Vater an Oesophaguskrebs. Sonst keine karzinomatöse Be- 
lastung in seiner Familie. In seinem 22. Lj. litt er an Pleuritis exsudativa dextra und im 


*Die Krankengeschichte dieses Falles ist auszugsweise mitgeteilt mit gütiger Erlaubnis 
von Herrn Dr. K. Tsukamoto. 
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27. Lj. an venerischem Leiden. Im 31. Lj. wegen Appendicitis acuta operiert. Als Genuss- 
mittel Sake (japanisches Alkohlgertränk) angegeben. Seither war er völlig gesund und 
bis zum unten angegebenen Jahre hatte er keinerlei nennenswerte Leiden durchgemacht. 
Im August 1933 Sodbrennen und Diarrhoe, welche ungefähr nach 1 Woche ohne ärztliche 
Behandlung nachliessen. Im Juni 1934 trat eine hartnäckige Diarrhoe ohne bekannte 
Ursache auf, welche ca 2 Monate lang dauerte. Damals aber keine Banchschmerzen 
angegeben. Am Ende September 1934 kommt wieder Sodbrennen mit Spannungsgefühl 
des Magens vor, welches nach 1 Monate nachliess. Anfang November 1934 bemerkte er 
deutliche Körpergewichtsabnahme. Am Ende desselben Jahres wurde der Appetit etwas 
herabgesetzt und er ging auf das Land zur Badekur. Am 20. Januar 1935 hat der Patient 
selbst zufällig einen Tumor am Epigastrium bei der Nüchternheit gefunden. Am 31. Januar 
1935 wurde er in das Koraku-Hospital aufgenommen und die Diagnose wurde auf Magen- 
krebs gestellt. Bis dahin Aufstossen, Nausea sowie Erbrechen niemals angegeben und 
Appetit nicht so schlecht. Am 9. Februar 1935 Resectio ventrieuli von Herrn Dr. M. 
Kuru ausgeführt. Nach einem Monate fand Abscessbildung in der Nahtstelle statt und 
dann folgte Inzision. Mitte März ist der Patient entlassen und die Inzisionnwunde am- 
bulatatorisch behandelt. Anfang April traten heftige neuralgische Schmerzen am Rücken 
auf und er klagte über Schlafstörung mit geringem Fieber. Später noch neuralgische 
Schmerzen an Lenden- und Kniegegend. Nach mehreren Tagen sind diese noch heftiger 
geworden und es trat deutliche hämorrhagische Diathese auf (Gingivalbltung und Petechien 
in der Haut der unteren Extremitäten und der rechten Seitenbrust). Zugleich waren 
mässige Anämie und Klopfschmerzen an Sacralknochen zu erkennen. Am Emde April klagte 
der Patient über Motilitätsstörung der Beine, welche vorwiegend auf der linken Seite auf- 
trat. Seit dem 27. April Fernbestrahlung mit Radium über Sacralteil und dadurch ging 
heftige Neuralgie einmal vorüber. Im Laufe der Bestrahlung aber nahm die Schwäche 
mit starker Anämie zu und am 6. Juni erforgte der Tod. Die Sektion ist 3 Stunden nach 
dem Tode von mir vorgenommen. Aus der klinischen Untersuchung ist noch der folgende 
Blutbefund besonders hervorzuheben, der zu den morphologischen Veränderungen bei der 


Sektion innige Beziehung hat. 


Tabelle 1. 
1/IT 1935 | 3/VI 1935 

ca. 1 Woche 27/1V 1935 3 Tage 

vor der Op. | vor dem Tod 
Hb.-Gehalt . 71% | 48% 18% 
Erythrozyten | 408 x 10+ | 254 x 104 86 x 104 
Kernhaltige Erythrozyten (—) | (++) (HH) 
Blutplattchen ge | 16000 9300 
Weisse Blutzellen $900 | 13900 10700 
Leukozyten 53.675 | 84.52 90.0% 
Lymphozyten 35.2% 7.5% 3.5% 

Sektionsprotokoll. 


Stark abgemagerte männliche Leiche von kleiner Statur (Körperlänge: 153 cm., 
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Körpergewicht: 35kg.). Die Haut ist blass und trocken. Es besteht ausgesprochene 
Totenstarre an der Muskulatur des Kiefers und der Giedmassen; am Rücken spärliche 
Totenflecke. An der Innenseite des linken Oberschenkels und der rechten Seitenbrust 
kann man vielfach punktförmige Hautblutung erkennen. Ikterus, Anasarka und Lymph- 
drüsenschwellung nirgends nachgewissen. 

An der Bauchdecke finden sich zweierlei Operationsnarben; die eine ist ca. 10cm. 
lange lineale Narbe am Ileocaecalteile, welche den Rest der Operationswunde bei Appen- 
dektomie darstellt, die andere verläuft von Processus xyphoideus bis zum Nabel (Magen- 
resektion) und gabelt sich rechtwinklig nach links (Inzision). Bei der Leichenöffnung kann 
man mehrere erbsengrose subkutane Abscessherde an der Mediannarbe bemerken, aus 
deren Eiter auf dem Kulturbodem Staphylococcus aureus gezüchtet wurde. 

In der Bauchhöhle lässt sich keine Spur von abnormer Flüssigkeit nachweisen. Am 
ganzen linken Lappen ist die Leber durch zahlreiche breite Adhäsionsbänder mit grossem 
Netz, Zwerchfell, Quercolon, Dünndarmschlingen, Pankreas, vorderer Bauchwand und 
Magen verwanchsen. Der Magen ist zum grössten Teile operativ entfernt und der Rest 
desselben ist mit dem Anfangesteil des Jejunum anastomosiert. Der ab- und zuführende 
Schenkel des Jejunum sind auch miteinander verbunden. Der Serosaüberzug des übrig 
gelassenen Magenteils ist auch mit Pankreas, Quercolon, Dünndarmschlingen, Milz und 
Leber, adhärent. Der obere Pol der Milz ist ebenfalls durch schwielige Adhäsion mit 
Zwerchfell verbunden. Also kann man im linken Oberbauch sehr komplizierte Adäsionen 


Abb. 1. 


Multipel-polypöser Magenkrebs mit flächenhafter, infiltrativer Verbreitung in der 

Umgebung (Resektionspräparat). 

A: kleine Kurvatur B: Pylorusring Das mikroskopische Präparat ist mit der 
Richtung (Pı—Ps) herausgeschnitten. 
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zwischen verschiedenen Organen sehen. Appendix fehlt gänzlich wegen der Operation vor 
16 Jahren und in dieser Gegend ist leicht ablösbare Verwachsung zwischen Bauchwand 
und Darmschlingen zu erkennen. Die Mesenteriallymphknoten sind nirgends angeschwollen 
und zwar ziemlich schwer durchzufühlen, dagegen sind einige Retroperitoneallymphknoten 
bis zur Erbsengrösse angeschwollen, deren Schnittflächen markig und grauweisslich sind. 
Fettpolster des Mesenterium und des grossen Netzes ist hochgrodig reduziert. Beide 
Blätter des Peritoneum sind überall mit unzähligen grauweisslichen kleinen flachen Erup- 
tionen versehen; besonders ausgeprägt am Mesenterium, am Beckenboden und an der 
Darmserosa. 

Der Magen ist, wie oben erwähnt, grössenteils entfernt; Fundus und ein kleiner 
Teil von Corpus sind übrig geblieben. Ihre Schleimhaut ist überall atrophisch und nirgends 
ist lokeles Rezidiv nachzuweisen. Bei der Ablösung der fibrösen Verwachsungen in dieser 
Gegend kann man einige erbsengrosse metastatische Lymphdrüsen an der kleinen Kurvatur 
des übrig gebliebenen Magens und mehrere bohnengrosse am Leberhilus feststellen. Hier 
möchte ich der Bequemlichkeit halber den resezierten Magen mit seiner Pholographie, 
kurz gefasst, beschreiben. 

Im Vestibulum pyloricum und Canalis pyloricus, wie in Abb. 1. gezeigt, liegt ein 
ins Lumen des Magens prominierender handtellergrosser Tumor vorwiegend an der grossen 
Kurvatur und an der vorderen Wand vor, dessen Oberfläche. stellenweise villös aussieht 
und multiple knollig» Höcker bildet. Während diese Neubildung anscheinend zur umsch- 
riebenen Form (d.h. I. Typ nach Borrmann) gehört, lässt sich jedoch die umgebende 
Magenwand besonders an der vorderen Wand bedeutend verdickt anfühlen. 

Die Leber ist in allen Durchmessern merklich vergrösset und sehr schwer (1740 g) 
im Verhältnis zu der Statur und dem Ernährungszustand der Leiche; am linken Lappen, 
wie früher erwähnt, finden sich strang- und flächenartige Synechien zwischen der serösen 
Bekleidung der Leber und den umgebenden Organen. Also kann man am linken Lappen 
der Leber direkterweise die Oberfläche desselben nicht sehen, während sich der rechte 
Lappen der Leber, deren Kapsel stark gespannt ist, im merklichen Schwellungszustand 
aufweisen lässt. An der Oberfläche des rechten Lappens finden sich zwei hämorrhagische 
Herde von dem Umfang einer Erbse und einer Daumenspitze, welche keine Niveaudifferenz 
gegen die übrige Oberfläche der Leber zeigt und gegen die Umgebung ziemlich scharf 
abgegrenzt ist. Die Konsistenz der Leber hat im allgemeinen mässig zugenommen. Auf 
der Schnittfläche erscheint das Organ ziemlich gleichmässig gezeichnet, abgesehen von 
solchen hämorrhagischen Herden und im Organe erkennt man mit blossem Auce also 
nichts sicheres von Krebsmetastasen. Die ähnlichen drei Herde vom Umfang einer 
Daumenspitze lassen sich auch im linken Lappen erst auf dem Durchschnitt nachweisen; 
zwei von denen liegen in der subkapsulären Zone, während sich der eine inmitten des 
linken Lappens findet. 

Bei genauer Betrachtung der Schnittfläche kann man nicht so scharfe Begrenzung 
von diesen Herden sehen, wie es beim typischen Zahnschen Infarkte der Fall ist. Jeder 
Herd hat einigermassen eine landkartenartige Gestalt und ist mehr oder weniger von 
mehreren kleinen, hämorrhagischen Zonen umgeben. Am eben besceriebenen hämorr- 
hagischen Bezirke lassen sich viele grauweissliche zarte Züge mit Verzweigung und 
Pünktchen aufweisen, welche an die Glissonschen Scheiden erinnern lassen. In der Nähe 
von zwei solchen Herdep im linken Lappen ist je ein Thrombus des kleinen Pfortaderastes 
auf der Schnittfläche gefunden, welcher anscheinend eine ganz gewöhnliche Beschaffenheit 
vom gemischten Thrombus hat. Wenn auch die Acinuszeichnung etwas undentlich ist, so 
kann man im übrigen eine Zeichmung erkennen, welche annähernd die normale Leber- 
zeichnung wiedergibt. Die Schnittfläche der Leber hat im allgemeinen einen eigentüm- 
lichen graurotgelblichen Farbenton und in der Mitte der einzelnen Acini lässt sich öfters 
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ein gelbliches Pünktchen aufweisen, was an die leukämische Infiltration der Leber erinnern 
lässt. In der scheinbar unverändert gelbiebenen Stelle der Leber sind stellenweise ver- 
einzelte dunkelrötliche Pünktchen zu erkennen, deren Natur bei der makroskopischen 
Untersuchung unentschieden ist. Der Pfortaderstamm ist ohne besondere Veränderungen; 
ebenfalls sind intra- und extrahepatische Gallengänge ohne Besonderheiten. Der Hepar- 
abschnitt der V. cava inf. und der Lebervenenstämme sind gänzlich frei von Veränderungen. 
Die Gallenblase zeigt auch keine nennenswerte Alteration. 

Die Milz ist 120g schwer, von mässig fester Konsistenz, reichlichem Blutgehalt; 
die Follikel sind ziemlich atrophisch und wenig deutlich. Die Balken sind fast normal. 
Nirgends sind zirkmuskripte Veränderungen nachzuweisen, abgesehen von Kapseladhäsion 
mit dem Zwerchfell. 

Die Nieren deutlich angeschwollen, von fester Konsistenz, die Kapsel leicht ablösbar; 
an der Oberfläche bemerkt man vereinzelte miliumgrosse graugelbliche Knötchen mit 
schmalen rötlichen Höfen, welche leicht von der Oberfläche erhaben sind. Im übrigen ist 
die Oberfläche überall glatt. Auf dem Durchschnitt finden sich auch die Miliarknötchen 
von ähnlicher Beschaffenheit bald in der Rinde bald im Mark. Die Rinde ist normal 
weit und die Rindenzeichnung ist etwas undeutlich. Die Schnittfläche der Nieren ist im 
allgemeinen blassrot und hat keinen gelblichen Farbenton. An der Schleimhant des Nieren- 
beckens lassen sich beiderseits einige Petechien nachweisen. Die Nierenarterien sind ganz 
zart. 

Die Schleinhaut der Gedärme zeigt keine Veränderung, abgesehen von Follikelatro- 
phie der Dünndarmes. 

Beide Nebennieren sind von gewöhnlicher Grösse; die Rinde hochgradig fettarm, 
die Pigmentzone derseben ziemlich deutlich, sonst ohne besonderen Befund. 

Das Pankreas ist ohne Besonderheiten. 

Die Harnblase und die Prostata sind ebenfalls ohne besondere Veränderungen. 

Beide Hoden sind atrophisch, auf dem Durchschnitt einige punktförmige Blutungs- 
herde bemerkbar. 

Wenn man das Peritoneum der Beckenhöhle in der Gegend vom Ischiadicusstamm 
abpräpariert, so kommen die periostalen Petechien und Sugillationen zum Vorschein. 

Die linke Lunge ist gänzlich frei von Adhäsion und Flüssigkeitsansammlung. Die 
Pleura des Unterlappens lässt hie und da kettenartig zusammenfliessende grauweissliche 
Eruptionen erkennen, welche sich an der Grenze der einzelnen Läppchen finden und deut- 
liche mosaikartige Figur zeigen. Sonst ist die Plenra der linken Lunge völlig glatt. Auf 
dem Durchschnitt bemerkt man stellenweise grauweissliche Miliarknötchen, welche an die 
Miliartuberkulose der Lunge erinnern lassen. Der Unterschied zwischen ihnen scheint mir 
aber darin zu liegen, dass die Miliarknötchen bei diesem Falle sehr häufig die Ketten- 
bildung entlang der kleinen Bronchien zeigen, was gewöhnlich bei der Miliartuberkulose der 
Lunge nicht der Fall ist. Eine Bronchopulmonallymphdrüse in der linken Lunge ist 
mässig geschwollen und ihre Schnittfläche ist markig grauweiss. Sonst ist die linke Lunge 
ohne Besonderheiten. 

Die rechte Lunge ist überall mit der Thoraxwand fest adhärent und an der hinten- 
oberen Partie derselben ist bedeutend verdickte Schwarte mit strang- und flächenartiger 
Ossifikation gebildet. Auf der Schnittfläche kann man leider keine Spur von tuberkulöser 
Veränderung auffinden. Sonst ist die rechte Lunge im grossen und ganzen wie die linke. 
Einige Bifurkationslymphdriisen sind von grauweisslich-markiger Beschaffenheit und mässig 
angeschwollen. 

Im Herzbeutel etwas vermehrte klare Flüssigkeit. Das Herz ist ungefähr von ent- 
sprechender Grösse, ziemlich schlaf. Am Epicard der Herzbasis sind einige Petechien 
bemerkbar. Die Herzspitze ist von linker Kammer gebildet. Die Herzmuskulatur ist 
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beiderseits von blassrotbräunlicher Farbe. Am Endocard sowie Myocard der linken Kammer 
sind vereinzelte punktförmige Hämorrhagien zu bemerken. Die Kranzarterien und die 
Klappenapparate sind völlig intakt geblieben. 

Der Oesophagus und die Halsorgane sind ohne nennenswerte Veränderungen. 

Die Aorta ist auf der ganzen Strecke sehr zart. 

Zur Untersuchung von hämatopoetischem Gewebe steht die rechte Femur zur Ver- 
fügung. An der Kniegelenkfliche kann man Sugillation sehen, aber keinen Erguss in der 
Gelenkhöhle. Im Knochenmark derselben kommt ausgedehnte Blutung vor, dazwischen 
finden sind stellenweise granweissliche kleine Herde, welche im oberen Drittel der linken 
Femur in einige bohnengrosse Herde zusammenfliessem. Nach den oben beschriebenen 
makroskopischen Sektionsbefunden wurde damals folgende Diagnose gestellt: 


1. Status nach Magenresektion wegen des Pyloruskrebses. 

2. Lymphdrüsenmetastasen an der kleinen Kurvatur, im Retroperi- 
toneum und Leberhilus. 

3. Lungenmetastase beiderseits mit Lymphangitis pleurae carcinomatosa 
und regionäre Lymphdrüsenmetastase. 

4. Knochenmarksmetastase der rechten Femur mit diffuser Blutung. 
5. Peritonitis carcinomatosa diffusa. P 

6. Leberschwellung unbekannter Natur mit multiplen hämorrhagischen 
Infarkten und zentraler Verfettung. 

7. Hämorrhagische Diathese. 

8. Stauungsmilz. 

9. Hämatogene Miliarabscesse der beiden Nieren. 

10. Pleuritis ossificans dextra. 

11. Einige Nahtabscesse in der Bauchdecke. 

12. Perihepatitis, Perigastrititis und Perisplenitis fibbrosa. 


Abb. 2. 


L K.K. V.W. G.K. 


Durchschnitt durch das in Abb. 1. abgebildete Karninom. 
M.: Mucosa, Mm.: Muscularis mucosae, Subm.: Sukmucosa, Mus.: Muscularis 
L: Lymphdrüsenmetastase an der kleinen Kurvatur. K.K: kleine Kurvatur. G.K.: 
grosse Kurvatur. V.W.: vordere Wand des Magens. Die Krebsinfiltration stellt sich 
als Pünktchen dar. 
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Bei der mikroskopischen Untersuchung erweist sich der Magentumor als 
ein Karzinom, welches vorwiegend die Submncosa durchsetzt und bedeutend 
verdickt. Der Bequemlichkeit halber möchte ich das histologische Bild mit 
einem makroskopischen Schema von Schnittpräparaten (Abb. 2.) beschreiben. 


Die Muscularis mucosae ist zum grössten Teile wohl erhalten geblieben, 
nur bei A lässt sie sich durch Karzinominfiltration verlieren. Bei B kann 
man unter dem Mikroskop multipel-polypöse Adenome erkennen, welche 
nirgends die Muscularis mucosae durchbrechen, während sie stellenweise 
ziemlich atypische Drüsenformation zeigen und an das Adenoma malignum 
erinnern lassen. In der Submucosa trifft man allenthalben die soliden 
Haufen oder Stränge von mehreren etwas dunkleren und kleinen Zellen, 
welche ab und zu rudimentären Drüsenbau zeigen. Besonders bei A kann 
man solche drüsige Formation relativ häufig sehen. Bei C lässt sich das Bild 
von Gastritis hypertrophicans deutlich aufweisen. Bei B ist die unterste 
Schicht der Mucosa mehr oder weniger mit den soliden Krebszellhaufen 
infiltriert. Aber man kann nirgends hier, soweit die Untersuchung sich 
erstreckt, den direkten Übergang gwischen Karzinom- und Adenomzellen 
erkennen. Aus der oberen Schilderung geht vermutlich hervor, dass das 
makroskopische und mikroskopische Verhalten dieses Krebses für seine 
Entstehung auf dem Boden der multiplen Polype spricht. 


Zur mikroskopischen Untersuchung wurden eine grosse Anzahl von 
Stücken aus der Leber herausgeschnitten. Der Schnitt aus dem grossen 
hämorrhagischen Herde zeigt eine typische Veränderung der hämorrhagischen 
Infarzierung, die durch Geschwulstthrombose der Pfortaderäste hervorgeru- 
fen ist. In der Lebervenenästen sowie in den Leberarterienästen ist nirgends, 
soweit die Untersuchung reicht, die Geschwulstthromben nachzuweisen. Die 
Tochterherde in der Umgebung der hämorrhagischen Infarzierung stellen 
unter dem Mikroskop bei schwacher Vergrösserung je ein Blutmeer dar, 
welches sich bald in der Mitte von einzelner Acini bald in der intermediären 
Zone derselben findet. 

Bei Anwedung stärker Vergrösserungen bemerkt man sofort, dass in 
der Peripherie dieser Herde mehr oder weniger die Kapillarembolie der 
Geschwubstzellen zustande kommen, inmitten derselben die Lebevzellbalken 
durch abnorme Zwischenräume voneinander getrennt und stellenweise völlig 
zum Schwund gebracht sind. Diese Veränderungen könnten ihrem Wesen 
nach durch Verschluss oder Stenose der zahlreichen Kapillaren zustande 
kommen, wie es beim Verschluss eines grösseren Pfortaderastes der Fall ist. 
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Die Leber, die makroskopisch nicht besonders verändert erscheint, zeigt 
bei der histologischen Untersuchung disseminierte äusserst kleine Emboli der 
Geschwulstzellen in den intraazinösen Kapillaren, wobei die Zwischenräume 
mehr oder weniger erweitert sind. Dass die Neubildung ihren Sitz wirklich 
ausschliesslich in den Kapillaren hat, geht daraus hervor, dass die Krebszellen 
überall gleichzeitig mit Blutzellen zusammen angetroffen werden und zwar 
in präformierten Hohlräumen, an deren Wand man vieflach endotheliale 
Zellen erkennen kann. An denjenigen Stellen, wo innerhalb der Kapillaren 
nur wenige Krebszellen liegen und eine sehr erhebliche Ausdehnung derselben 
mithin noch nicht erfolgt ist, sind die Balkenreihen der Leberzellen relativ 
noch sehr wohl erhalten geblieben. Diese Veränderungen sind so diffus 
durch das ganze Organ verbreitet, dass es nur der Herausnahme irgend 
eines beliebigen Stückes der Leber bedarf, um dieselben überall und fast 
in der nämlichen Ausdehnung wiederzufinden. Die Zentralvenen, V. sublo- 
bularis sowie die Aeste von A. hepatica sind immer frei von Geschwulst- 
zellen. Jede Glissonsche Scheide ist vielfach mehr oder weniger rundzellig 
infiltriert. 

Der Kapillarthrombus der Geschwulstzellen besteht bald aus einziger 
Zelle, bald aus einigen oder mehreren Zellen. Aber es gibt zwischen ihnen 
flliessende Übergänge und die letzteren Krebszellhaufen bilden in der Regel 
verschiedengrosse Riesenzellen oder langgestreckte syneytiale Bänder, welche 
sich öfters in den Kapillaren verzweigen. Die Kerne sind in ihnen meistens 
dunkler gefärbt und zeigen mässige Polymorphie. Das Protoplasma der 
Zellen ist überhaupt reichlich und färft sich mässig basophil und dadurch 
kann man leicht diese von geschwollenen Kupferschen Sternzellen unter- 
scheiden. Bei der Gitterfäserfärbung kann man sicherlich erkennen, dass 
die Kapillärendothelien gewissermassen zu den Geschwulstzellhaufen die 
Retieumfasern als das Gerüst liefern. Aber man kann nicht, wie es von 
Hannenmann und Riihlemann betont ist, die direkte Substitution der Leber- 
zellen durch Karzinomzellen sehen. 

Im Knochenmark kommen auch Kapillarembolie sowie Venenthrombose 
der Geschwulstzellen zustande, deren Herde zum grössten Teile inselartig 
im Blutmeer auzutreffen sind und im oberen Abschnitt der Femur in einige 
erbsengrosse Knoten zusammenfliessen. Das eigentliche Knochenmarks- 
gewebe ist durch die diffuse Blutung gänzlich zum Schwund gebracht und 
stellenweise lässt sich das Fasermark aufweisen. 


In den Nieren sowie in der Herzmuskulatur finden sich Miliarabscesse. 
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Die letztere ist uberall Abnutzungspigmenten versehen und zeigt diffuse 
feintropfige Verfettung. 

In der Milz kann man erst unter dem Mikroskop zahllose myeloische 
Herde finden. 


Kritische Betrachtung. 

Zufolge den obigen histologischen Befunden der Leber kann man aus- 
drücklich betonen, dass die Ausbre tung der Karzinomzellen ausschliesslich 
auf dem Kapillarwege sttatgefunden hat und sie wohl in den Kapillaren sich 
weiter fortgepflanzt haben, wobei das Leberparenchym niemals direkterweise 
durch die Krebszellen substitiert wurde. 

Was die Art und Weise der Metastasenbildung in der Leber anbelangt, 
so ist eine lymphogene ohne weiteres auszuschliessen, da das Bindegewebe 
der Glissonschen Scheide völlig intakt geblieben ist. Dann kommen die drei 
Möglichkeiten in Betracht, nämlich auf dem arteriellhämatogenen, retrograd- 
hepatovenösen und portalhämatogenen Wege. 

Auf Grund der ausgedehnten Infiltration der Geschwulstzellen in der 
ganzen Leber und des Vokommens der Thrombose ausschliesslich in den 
interlobulären Pfortaderästen könnte man vermutlich annehmen, dass die 
disseminierten Karzinomemboli der Leber ihre Entstehung im Anschluss an 
der Peritonealkarzinose dem portalhämatogenen Wege verdankt haben. 

Abgesehen von dem ungewöhnlichen Bild der Neubildung scheint mir 
der vorliegende Fall noch nach anderen Richtungen hin Bemerkenswertes 
darzubieten : 

1) Die völlige Verödung des Knochenmarks durch die diffuse Blutung 
sowie die Karzinommetastase und die Atrophie der allgemeinen lymphati- 
schen Apparate sprechen im grossen und ganzen dafür, dass die kompensa- 
torische Blutbildung in der Milz beobachtet wurde und bei der klinischen 
Untersuchung ziemlich starke Anämie sowie Lymphopenie und Thrombopenie 
zustande gekommen sind, wobei mässige hämorrhagische Diathese aufgetreten 
ist (Tabelle 1. und Abb. 8.). 

2) Die mässig starke Leukozytose nach der Operation wird dadurch 
erklärt, dass durch den chirurgischen Eingriff die lokale Infektion stattgehabt 
hat und zwar im letzteren Stadium die beginnende Sepsis angetreten ist 
(Tabelle 1.). 

3) Die Motilitätsstörung und die Gelenkschmerzen der unteren Extre- 
mitäten sind wahrscheinlich durch Blutung in der Umgebung der Ischiadieus- 


stämme und der Kniegelenkfläche hervorgerufen. 
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Zusammenfassung. 

Der vorliegende Fall betrifft einen 47 jährigen Mann, der 4 Monate 
nach der Operation des Magenkrebses starb und zur Sektion kam. 

In der Leber, die ausser den multiplen hämorrahgischen Infarzierungen 
keine zirkumskripte Veränderungen zeigt, lassen sich die diffusen dissemi- 
nierten Karinomemboli erst bei der mikroskopischen Untersuchung aufwei- 
sen. Das ganze Diffuse und das Kleinste der Krebsentwicklung in der Leber 
verhinderte, mit blossem Auge die Krebsmetastase erkennen zu können und 


dadurch kam das eigenartige Bild dieses Organes zustande. 
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TAFEL XXIX. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Sagitalschnitt durch den linken Lappen der Leber, deren Kapsel diffus verdickt und 
uneben erscheint. 

Auf der Schnittfläche werden drei hämorrhagischen Infarkte (I.) angetroffen, sonst die 
Leber lässt keine zirkumskripte Veränderung erkennen. Unter dem Mikroskop dagegen 
weisen sich ausgedehnte disseminierte Krebsemboli in den intertrabekulären Kapillaren auf. 

Th.: Geschwulstthrombus in einem Pfortaderast, quer angetroffen. 

Pk.: Pankreas, mit der Leber verwachsen. 


durchsetzt. Dazwischen ganz zarte Stroma mit mässiger Rundzellinfiltration. 


Koji Muto: Ein Fall von Leberkarzinose mit multiplen hämorrhagischen 
Infarkten bei primärem Magenkrebs. 


Abb. 3. 
3 4 5 7 / | 
Abh. 4. 
| 
Diffus infiltrierte Submucosa des Magens, mit kleinen Krebszellhaufen a 
a 
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TAFEL XXX. GANN VOL. XXIX. 1935. T: 


Geschwulstthrombus eines kleinen Pfortaderastes inmitten des himorrhagischcn Infarktes. 


In peripfortalen Bindegewebe ist ein Pfotaderast durch Krebsmassen völlig verschlossen (Pf.). 
Aste der A. hepatica (A) sind ganz intakt, nur ihre Lumen stark verengert. 
G: Ein Ast der intrahepatischen Gallengänge. 


Schnitt aus dem rechten Lappen der Leber. | 
Viele Karzinomemboli in den intraazinösen Kapillaren, in denen weisse Blutzellen 


deutlich zugenommen (wegen der allgemeinen Infektion). 
K: einzelne Krebsemboli. Z: Zentralvene. G: Glissonsche Scheide, rundzellig infiltriert. 


Koji Muto: Ein Fall von Leberkarzinose mit multiplen hämorrhagischen 
Infarkten bei primärem Magenkrebs. 


A Abb. 5. 
° 
Pf. G A 
| 
j | 
Abb. 6 
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TAFEL XXXI. GANN VOL. XXIX. 1935. 


Starke Vergrösserung von Abb. 6.. 

Einzelne Krebsemboli bestehen aus einigen oder mehreren Geschwulst- 
zellen, welche vielfach syncytiale Zellbänder und Riesenzellen bilden. Nir- 
| gends lässt sich die direkte Substitution der Leberzellen durch das Karzinom 
aufweisen. K: Krebsembolie. 


Im Knochenmark ist nirgends das hämatopoetische Gewebe anzutreffen. 
Viele dilatierte Kapillaren (K) sind völlig durch Krebsmassen verschlossen, 
in deren Umgebung treten das Fasermark (F) und diffuse Hämorrhagie 
(H) auf. 

B.: Knochenbälkchen. 


Koji Muto: Ein Fall von Leberkarzinose mit multiplen hämorrhagischen 
Infarkten bei primärem Magenkrebs. 
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黒色 肉腫 の 一 剖検 例 


ARXXXO—XXXV) 
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1926 1 例 を 報告 せ ぁ 時 調査 し た AKA 
に 原義 し た も の は 10 例 を 記載 され て ゐる ぁ る に 過ぎ な い 事 で も 充分 に 明らか で ある . 同 
氏 の 報告 例 も 恐らく は 脈絡 膜 に 原 次 し た で あら うぅ ミ 記載 され , その 後 1930 年 林 が 1 
NIERELTE 10 例 を 出 で な い . PEO T HS 3 
肉腫 ミ 認 むべ き も の は 20 例 を 越 さ な いで あら う 5. 

周知 の 如く 時 腫 の 細 本 態 その に し て は 々 議論 が ある ミ こ ろ 
で Unna 賜 派 は 主 ミ し て 色素 性 母 斑 を 研究 し て 上 皮 性 の も の で あぁ る ミ 云 ひ , Ribbert 
等 は 結 締 織 性 の 細胞 ある ミ つて る. KM MIL LIE LOS 
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手術 は 受け な か つた 。 患者 は 25 AT PENG Ae ATMO MAD WAH LT 
見 し た 。 同年 11 1935 年 1 月 14 HIT 
EW 同年 1 月 31 日 康 病 院内 科 に 入院 し 
DE BE その 時 に 肝臓 は 著しく 腫 大 し て 上 腹部 の 大 
占め 右 下 腹部 に 於 て は 更に 下 三 横 指 に 及び 表面 は 診 に ょ つて 粗大 な 結 か な 
は 特に 邊 線 に 於 て 閉 しく 増し て ゐる 事 が 知れ た . 腹部 の 「 レ ント ゲン 」 検 査 し て 見 る と 肝臓 は 著 
し く 大 し 夫々 に か 持つ た 明 な 輪 構造 認め る 事 が た . 
WHE IED PKL ER の 他 に は 著 は 認め られ な 
BO ゲー ン 」 は 陽性 , Diazo- THOT. 
が 小 , 且つ 多く 張 度 悪 Te 同月 中 旬 に 至り , 
Anl FF, 胸部 に は る D 小 光 性 水泡 音 
因 に 死亡 前 約 10 AW 2564-104) ょ 血 珠 線 
WD PA? (2300) Ae B UTC 
臨床 診断 : BARKS 
れ , 死 は 背部 に 腰部 に 認め られ る . CHIC 
CTE CLD 事情 に ょ り 本 例 は 宮 する か 得 な か 
つた の で 雨 側 眼 高 に 如何 な る 病 鱗 が わ つ か た か 知る 事 が 出来 な か つた 。 胸部 及び 背部 に は 散在 性 
LDL A O2. 敷 個 の 巴 腺 が 大 
胸部 . 
型 の 如く 胸腔 た 開く べく , 正中 線 に 於 て 胸部 皮膚 に 割 た 入れ 切り 開い て 行く ょ , ROI Pa 
に も 存在 し て ゐる の が 見 られ 2 る. 
胸腺 は 全く 脂 肪 組織 と 化 
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心臓 BHM LUM 心 は 心室 ょ り 成 り , 心 外 膜 下 脂肪 組織 は 
COS. 心臓 基底 部 の 心 内 面 に 2 AAD SK, 何れ 
も 黒褐色 て ゐる 。 心室 の 心 外 膜 に は 後 下面 に 於 TIER KOM 膨 し て ゐる ぁ 
(75 FE BD BALK D FG AD OS, 左 心室 を 開い て 見 る と , 心室 中 隔壁 の 中 央 に 小指 
頭 大 の 結 和 在 つ て 僅か に 諾 心室 内 に 隆起 し て 心 内 膜 た 通し て 褐色 の 色調 る 事 
内 膜 下 に 存在 し て ゐる 心房 , 
ABI LARGO OB MO に ALK D 6 > 
内 膜 下 に 認め られ , ART 
TOS. 

CT (RIS OCR し て ゐる . 

散在 性 の 小豆 大 の 出血 密 が 認め られ る 他 に は 左 肺 は 特別 の 異常 か 示 し て ゐ あな い 。 AY SCR 
巴 腺 が 2 個 小 大 に 腫 用 し て 割 面 た し て 明らか に な る 事 が 認め らち られる. 

肺 中 葉 の 肺 門 部 に 大 の 黒色 肺 に 認め られ る 以外 に は 肺 は 全く 移 
いて ゐる 下 は 左 肺 と に 散在 性 の 小 出 血 認め られ る.。 LIED MER HED 
WED MAME DS DOT, その 直下 に 大 の 石灰 化 し た 結 が 見 られ それ に 相 党 する 第 一 次 無 
CHIR し て ゐ た 無 管 分 岐 部 巴 腺 に は 全く た 認め な い 

左側 角 腺 は 小豆 大 , の も の が 十 個 相 集 り て 小 卵 大 の 一 塊 た なし, 或 る も の 
(LRA, 或 る も の は 黒褐色 , 褐 英 色 し て ゐる 胸 管 及び 食道 に は 著 見 な い . 
器 は 都合 に ょ り 検 索 す る 事 が 出来 な か つた た . 

腹部 . 

腹部 は 腫 用 し て は 伸張 され , に 上 腹部 及び 右側 腹部 の 腫 し い . GR 
D 腹腔 を 開い て みる と ょ , 上 腹部 , 右側 腹部 の 大 著しく 腫 大 
し た 肝臓 に ょ つて 占め られ 上 腹部 腫 用 全く これ が で ある 事 が る . 
ゐる 他 に は 特別 の た 見 る 事 が 出来 な い LF 

調 ょ く 認 め る 事 が 出来 る . 印 ち 大 部 分 の も の は CLM の が 黒色 た 
し て ある 。 
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し く 膨 大 MBAR IETS し て RAL 
OM ATM し , 伸張 褐 英 色 , 
SCS, 最も 大 な る も の は 7cm に 及び 小 
BEL CHO 薄い 結 締 織 性 の た 続 ら し て ゐる . 
DOKP RAL COM MD S 黒褐色 の LMS 
Y) CR の 層 し て ゐる も の も ある. 小 
結 筒 は 概 し て 黒色 か 若く は 灰白色 の も の 多く , それ 等 が 互 に 相 寄 つ て 一 塊 の 不 規 則 形 の 結 範 作 
る か 或 は 一 結 接し て 他 の 娠 結 し て ゐる . 結 取 園 む 結 締 織 に は 黄色 た 帯び 
た 部 分 が 見 られ 脂肪 横 性 を 思 は す 様 な 像 を 旦 し て ゐる . 

肉眼 的 に は 免れ た と れる 残存 肝 組 織 は 一 般 に て ゐる が 仔細 に 観察 
し て みる と ょ , 小葉 の 中 心 部 が 特 に 黒褐色 の 色調 強く 周 邊 部 は 比較 的 その 人 色調 蘭 い 事 が 認め られ 
3. 大 結 周 肝 組 織 に て は 小葉 構造 が の 含め に 化 さ れ て 平行 に 大 結 
環 に 園 ん で ゐる . 下 大 の 肝 に 腫瘍 血栓 は 見 られ な い が FEAT 
さ れ 軽 度 の 狭 示 し て ゐる 。 LTS, 

し て 周 園 の 肝臓 表面 維 束 以 て 軽く 閉 し て ゐる 1 HD 
Witte 

UCDO SD AH OMS AKA MOTOS. その 他 頭 部 及び 腹部 に も 多 
CADE SIL MM AG SLY LH 

し 割 面 に い て 見 る と 更に この BML AW) CH 2. 
色 が 濃厚 で わる . MEW] TH ZU ARE 
S D DAM CRT Ae 少量 拭 ひ 取る 事 が 出来 る. 
BRI RBA. 

SR, 印 ち 表面 は 滑 澤 , ATO LARA, 皮質 模様 は 鮮明 で わり , 
BERN. 以上 の 所 見 は 左右 の 堅 臓 に 就 い て 全く 同様 で わる . 

BE. し た て 包 埋 され て ゐる 々 入れ て みる 
と 左 の 皮質 に 1 個 の 小豆 大 の 結 認め られ 有 皮質 類 脂 肪 は 閉 明 に 減少 し て 黄色 の 
調 が 殆ど な い 。 DANG FRAO 


= 
G 
oT 
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N 


巴 腺 に も RELATOR も の が 十 個 認 め ら れる る. 

腸 . 空腸 に は た 見 な い が 腸 に は 少 敷 の 小結 が 
し て 大 腸 に 直腸 に 於 て は 的 多 の 小結 和 各層 認め られ 要 
灰 百 褐色 の も の が 多い . 

Bi. 勝 腕 に は 中 等 の 黄色 透明 な 容れ て ゐる . 
ち 三角 部 で は 1 MOD 小指 頭 大 が LIAR CIL KO 
の が 膜 層 に 下層 に 多 認め られ , 此 下 に も 同様 な も の が 個 存 在 し て ゐる . KEN 

以上 の 肉眼 的 所 見 に 基 い て 次 の 如き 診断 が 下さ れ た た . 

: 

1) 肝臓 2) 心臓 5) 7) S$) Aa 
腸 , 9) 10) 11) ボタ リ 氏 管 腺 
12) 13) 14) 後 腹膜 洒 腺 15) 
背部 の 皮下 組織 19) 胸部 肪 間 筋 

3. 肝臓 び に の 黒色 症 . 

+ 

5. 右側 腎 皮質 の 類 脂 肪 減少 (右側 に 於 て は 正常 ). 

6. ROC OF. 

7. 約 500 YE). 

10, 

BARD 

12, AIR AD a 9 > FA. 

13, 


14, 


7 
| 


細胞 その も の RL TOS. B 
DAR Ze TROBE LI. 

1, 

肉腫 の 如く 見 える . D750 DER OD LO 
SE SUG 

2, 大 園 形 細胞 肉腫 . 

細胞 は 園 形 或 は 類 園 形 で 赤血球 の 敷 億 の 大 さき を 有 し , 核 は 比較 的 大 きく 概して 丸く 
有する も の が か な り 多 い . KEAMRDBENL LZ ALB. この 種 の 細胞 に は 多核 
性 巨大 細胞 ミ 混 存 し 軽度 乃 斑 中 等 度 の 多 型 性 を 認め る 事 が 出來 る 
3. AK PIB. 

ら 5 網 維 を 出し て に 連絡 し 且つ 細胞 間 に 同 繊維 の 存在 する ぁ る の を 認め る こ ミ が 
2 時 素 は 中 等 量 で 核 を 明 礎 に 認め 得る 程度 で ある . 

4, 多 形 性 巨大 細胞 . 

この 種 の 細胞 は 主 ミ し て 肉眼 的 に 深 黒 色 を 早 し て ゐる 部 分 , BEMIS RE HE 
ら 5 れる も の で あつ て , 細胞 般 は 極め て 大 きく 黒 素 を 以 て 極度 に 充満 され て ゐる の で 漆 
LTS Se Ue: その 中 で も 比較 的 黒 素 量 の 少な い 


BH LT: 


2 


LD. 


素 を 持つ た 細胞 が 多く な い . 


線 短 に 密集 し て 細胞 核 位 の 大 さ の 金 米 糖 欺 の 結晶 塊 を な し て ゐる の が 見 られ る ぁ . 


も の は 多く は 細胞 外 に 遊 見 し て 存在 する ぁ が 或 る も の は 少量 の 黒 素 を 持つ た 腫瘍 細胞 に 


も 混在 し て ゐる る. 


必ず し も 血管 殊 に 毛細 管 を 取り め り 園 ん で 腫瘍 細胞 が 密集 し て ゐる ぁゃ ミ か 或 は 血管 周 園 の 腫 


も の に 就 い て 見 ミ 核 は 概ね 1 HAO THMER OFA 腎臓 形 で 多く 
は 細胞 購 の 一 端 に 偏在 し 時 に 生 月 繁 を な し て ゐる 原形 質 は 極め て 多量 で 微細 或 は 粗 
O S AUK S ED 3 > ARB AM 
CIA BRIA 比較 的 粗大 な ぁ 部 分 で は 形 , 

形 若く は な し て 二 の 原形 質 を 持つ て ゐる ぁ も の も ある . 
る 部 分 で は この 種 の 細胞 は 細胞 限界 が 不鮮明 で 細胞 ミ 思 は る 部 分 に 時 


以上 組織 像 の 間 に は 勿論 移行 型 が あつ て 一 病 交 の 中 に 混 然 ミ 各 型 の 組織 像 が 融合 し 
て ゐる ぁ る 事 も ある が 叉 鮮明 な 境界 を 以 て 別個 の 組織 像 が 相 接し て ゐる ゃ る 事 も ある BHA 
に 就 い て Berliner- 青 の 鐵 反 應 施し て 見 た けれ ざ も 上 述 の 腫 場 細胞 に は 何れ も 陰性 
で あつ た . 皮下 組織 に 認め られ る 折 色 細胞 の 如き も の は 病 電 の 一 小 部 分 に 認め られ る 


細胞 肉腫 の 部 分 に 見 られ る が 大 園 形 細胞 肉 腹 の 部 分 に 認め られ る 事 も 稀 で は な い 、 和 紡 
いて は 特記 する 程 の 事 も な い が , TARE BK 
る ミ 其 は 全く 色素 を 鉄 き 周 の 細胞 の 集 園 ミ 比 べ て 極め て 題 な を し 


この 
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LERNT TEN 大 形 細胞 肉腫 の 像 を 早 し て ゐる も の 
の 部 分 に 毛細 管 周 多少 放線 に だ 腫瘍 細胞 認め る 事 が 出来 る が 特に 
在 し て ゐる 程 で は な い AAD CO CPE 
EMF OPM ORD ROTH A. HOD TAD 
赤 同 様 で わる 事 は 輝 べ た 如く で ある る. に 題 微 鏡 的 小結 和 を 取り 結 締 織 性 の 
か な り い 間 質 を 見 ミ , 此 は 素 を 持つ た 若 結 締 織 細 胞 組織 が 種々 
の 程度 に 認め られ る . 其 等 の 細胞 は 鐵 反 應 を 施し た も の に 就 い て 見 る ミ 或 ぁゃ も の は 鐵 
反 座 陽性 の 題 粒 を 同時 に 含有 し 或 る も の は それ の み を 以 て 売 た され て ゐる 。 叉 「 ズ ダ 
ン 」 李 で 陽性 の 脱 肪 滴 を 含有 し て ゐる も の も ある . 

この 他 に この 結 締 織 性 の い 間 質 に は 壊死 部 分 で た 色 の 針 の 金 
BILD. 

CH CHER S WBS 2. 

見 られ る が Glisson 小葉 中 心 
BOMBED A AA CO ARDY BS SALA 
の 黒 素 を 持つ た 腫 場 細胞 が 認め られ る の み で ある . Kupfer 氏 星 細 胞 は 到 ゃ 慮 に 於 て 
血 鐵 素 , 脂肪 滴 姓 びに 時 素 を 色々 な 割合 に 含有 し て ゐる ぁゃ が 細胞 その も の は 大 し て 肥大 
し て ゐ な い . 肝 細 胞 内 に も 稀 に 血 鐵 素 を 譜 明 し 消耗 色素 は 殆 き 全て の 細胞 内 に 認め ら 

BER. 

FOR L CH OD Lik OM AM TOK SOARL OTH 6 
する 事 が 出来 る ME Ze Ze BREE TCA 2 bit 


. 

4 

= 

i 

\ 


た な い 腫 場 細胞 で お ある. 細 尿 管 に は 特記 する 程 の 匂 化 を 見 な い . 


Bie. 


残存 し て ゐる ゃ 少量 の 騰 臓 組織 に は 軽度 の 硬化 が 見 られ , ラン ゲル ハン ス 氏 島 は 肥大 
し て ゐる も の も ある が 欠 り 著 明 で は な い . 


EA. 


Bd 間 細 胞 は 中 等 度 に 増 し 


第 1 & 

左側 副 皮質 
x 

fi @ - 
Bt e - 
ie wk eee 
A SA ロ 
we eee 
BEF (EE, 背部 ) 
胸 部 ° 
M 
# 

注意 : 


か 意味 する 


5 R 
脚 に 於 て 既に べ た 様 
PEPE A TIER CS EO 
BRL 
1, 
TE 
分 布 を 表示 し て みる ミ 左 の 
如く な る ろ る . 
この 表 に よ ょ つて 明らか な 如く 
に よ つ て その 軒 移 の 量 的 開 係 が 
著しく 異な ぁ を 知る 事 が 出来 
52S 6 — 
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BS CH 6 Min AD BO BUR 
て ゐ た ミ へ な いで あら 5 
FL BE LOD, ARE CP IK AAA TE 
た で あら I SHO RADE. 

DO, QHD A OC & RGR O AR TH 
つて る . 

この 場合 肝臓 ミ 肺 に ける 移 の を 上 し て その 差異 が 移 経路 若 し く 
は 毛細 管 の 物理 的 性 因 る 偶然 だ け で 明 す る 事 は 殆 き 不可 能 で あら 5. 
性 腫瘍 が 血行 に よ つ て 全身 的 に 接 が つた 場合 の 誠 検 に 於 て 屋 て さこ の 様 な 所 見 が 見 られ 
べき で は な いか ミ 

に 題 下 に 於 て 初め て され た , 
た い 。 

HS L CH 5 5 事 は 想像 に 難く な 
が 見 られ な いし , IS ETE Cis 2 A 
に つて ゐる. 

UT DS ROK AEM S 5 SIE 
B~ LAD YEG AED CH DEBE し 得 な い . 
OF BL TAO SHIRA MRO 
TH AUS On — EDCHA RP 
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2, 腫瘍 組織 に 就 い て . 

色 肉 腫 細胞 が 血管 周 に 育 し て 血管 内 に し 全身 的 を 形成 あな す ミ 
か 或 は 叉 黒 素 の 原料 を 血液 成分 より 供給 され る 等 , 色々 な 意味 に 於 て 血管 ミ 密 接 な 開 
ALTAR TH A Ribbert その 他 の 人 々 に ょ つ 
THIS AD, LELTAR. 即ち 

腫瘍 細胞 の 形態 に て は , RS AO AEA 
腫 像 を 示し その 一 部 分 に 於 て 他 の 組織 像 へ 移行 し て ゐる 肝臓 の 小葉 中 心 部 政 び に 腸 
臓 に 於 て 腫瘍 塞栓 を 形成 し て ゐる 黒 素 を 以 て 充 漬 され た 大 肉腫 細胞 が 少く ミ も 肉眼 的 
こ 認 め 得 る 結 条 を な し て ゐる 事 は 検索 範 園 内 で は 全く 認め られ な か つた . 

是 等 の 所 見 は , EMDR L Ct OM BES 

3. 色素 の 沈 著 に 就 い て . 

ゃ を 以 て 生 色 を 施せ が 如き 像 を す る 事 が あぁ が , TILT, 
皮 細 胞 に 像 が 認め られ た に 過ぎ な い . 

+4 色素 の 排 就 い て . 

に 輝 べ た 如く 腎臓 細 尿 管 上 皮 びに 細 管用 は 何等 色素 を 認 む る 事 な く 且つ 叉 
に 酸化 を 働か し て 相 の を し て ゐ る の で 本 例 に て は 大 部 
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OFA CHR SEN 

6. 

最後 に 副 所 見 を 列 て ミ , S 
出血 , AFIT AO SB NEU BE 
Ur OT ミ TH ZU 
CHOI THA G 5. 

も の ミ 思 は れる WK DROW Li BH 

本 例 は 31 EO TH R ANE OD 1 年 を 経て 


BS fl 8A 


その 大 さと ょ 色調 は 様々 で つ て , 概して 大 き 
E: OT: 
EC: 軟化 空洞 は 暗 褐 色 の 液 か 容れ て ゐる . 

は 結 な き さ れ 殆 ど 質 た 認め る 事 が 出来 な い 位 で わあ る.。 その 
(Lik 
D: 十二指腸 の 粘膜. 

B=. 

面 が 見 え る . 
P: 素 持つ た 腫瘍 細胞 . . 

BA. KRMRED SOM. 大 園 形 細胞 肉腫 の 像 示し , 軽度 の 多 型 性 が 認め られ る . 腫瘍 細 

Br. OR し , 腫瘍 細胞 は 到 る 素 持つ て ゐる 間 
質 に も 黒 素 の 沈着 を 見 る 事 が 出来 る . 

Mt SER, 中 心 動 用 周 園 に わる も 

認め られ る. 


a 
x 
4 
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TAFEL XXXIII. GANN VOL. XXIX. 1935 


Abb. 2. 


Sehr bunte Schnittfläche des Pankreas, welches mit zahllosen metastatischen Knötchen 
durchsetzt ist und fast gar kein Pankreasparenchym erkennen lässt. 
D: Schleimhaut des Duodenum. 


Abb. 3, 


Ein isolierter metastatischer Herd am Epicard des Herzens. 
(von hinten unten gesehen) 


Koji Muto: Ein Sektionsfall von Melanosarkom, welches aus der Chorioidea des rechten 
Bulbus entstand und im ganzen Körper ausgedehnte Metastase gebildet hat. 


D 
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TAFEL XXXIV. GANN VOL. XXIX. 1935 


Schnitt aus dem Pankreas. Das Geschwulstparenchym besteht aus den Spindel- 
zellen, welche vielfach biindelartige Anordnung zeigen; teilweise quer angetroffen. 
P: pigmentierte Geschwulstzellen. 


Abb. 5. 


? 


Schnitt aus dem Pankreas. Grosszelliges Rundzellensarkom mit leichtgradiger 
Polymorphie. Jede Geschwnlstzelle ist fast völlig frei von Pigment. 


Koji Muto: Ein Sektionsfall von Melanosarkom, welches aus der Chorioidea des rechten 
Bulbus entstand und im ganzen Körper ausgedehnte Metastase gebildet hat. 


Abb. 4. 
4 
| 
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TAFEL XXXV. GANN VOL. XXIX. 1935 


Schnitt aus der Leber. Das histologische Bild von Alveolarsarkom. Die Ge- 
schwulstzellen sind allenthaben ziemlich stark pigmentiert und im Interstitium ist die 
Pigmentablagerung zu erkennen. 


Disseminierte Geschwulstemboli in der Milz. Die überpigmentierten Sarkomzell- 
haufen sind häufig in der Umgebung der Balken sowie Zentralarterien vorhanden; 
ausserdem lassen sie sich inmitten der Pulpa aufweisen. 

Z.A.: Zentralarterien B: Balken 


Koji Muto: Ein Sektionsfall von Melanosarkom, welches aus der Chorioidea des rechter 
Bulbus entstand und im ganzen Körper ausgedehnte Metastase gebildet hat. 
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Ein Sektionsfall von Melanosarkom, welches aus der Chorioidea 
des rechten Bulbus entstand und im ganzen Körper 
ausgedehnte Metastase gebildet hat. 


Von 


Koji Muto. 
Mit 7 Abbildungen (TareLn XXXII—XXXV) » 


Aus der Pathologischen Abteilung des Institutes der Japanischen Gesellschaft 
für Krebsforschung, Tokio. 


Der vorliegende Fall betrifft einen 31 jährigen Mann, der ungefähr 1 
Jahr nach der Enukleation des recten Bulbus wegen des Chorioidea-Melano- 
sarkoms gestorben ist. Die Metastasenbildung erfolgte in sehr ausgedehnter 
Weise in der Leber, im Pankreas, im Verdauungstraktus, am Herzen, in den 
Lymphdrüsen sowie anderen Organen. In den Nieren, in der Milz sowie 
im übrigen Teile der Leber, in welch zwei letzteren die Schnittfläche nur 
diffus schwärzlichbraun erscheint, lassen sich erst bei der mikroskopischen 
Untersuchung disseminierte äusserst kleine Geschwulstemboli nachweisen. 

Die Geschwulst präsentiert sich im mikroskopischen Bild ganz verschie- 
den; teils hat man es mit Spinderzellensarkomen zu tun, teils mit gross- 
zelligen Rundzellensarkomen, teils mit Alveolarsarkomen sowie Riesenzellen- 
sarkomen. Sehr wechselnd ist der Pigmentsgehalt in den Sarkomzellen ; an 
den grosszelligen Rundzellensarkomen kann man fast keinen Farbstoff in 
den Geschwulstzellen finden, dagegen die Elemente der Riesenzellensarkome 
sind immer mit Melaninpigment so überfüllt, dass die Kerne in der Farb- 
stoffmasse unsichtbar werden, und es gibt zwischen ihnen fliessende Über- 
gänge. Nur die ungefärbten Sarkomzellen lassen vielfach die mitotischen 
Kernteilungsfiguren erkennen und man kann, wie von Ribbert und anderen 
betont, daran denken, dass die unpigmentierten Geschwulstzellen zur Jugend- 
form gehören. 

Im Interstitium der Geschwulst lässt sich häufig Eisenpigment ausser 
Melaninpigment besonders in der Umgebung der nekrotischen Herde nach- 
weisen, aber keineswegs im Geschwulstparenchym. 

Was den Verteilungsgrad der Metastase im Körper betrifft, so kann 
man merkliche Verschiedenheit der quantitativen Verhältnisse bemerken ; 
die Leber ist z.B. am stärksten angegriffen, während die beiden Lungen, 
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welche der Metastase von primärem sowie sekundärem Herde ausgesetzt 
sind, nur in Pleura pulmonalis einige ganz kleine metastatische Knötchen 
erkennen lassen. Diese Tatsache ist nicht nur als zufälliges Vorkommnis 
verständlich, sondern durch die lokale Disposition und die Eigenschaft der 
Geschwulstzellen zu erklären. 

Aus der Tatsache, dass die übermässig gefärbten Riesenzellen öfters 
der Nekrose anheimfallen, kann man höchstwahrscheinlich solche Zellen als 
die Alteform auffassen. Abgesehen von der Leber, kann man niemals die 
metastatischen Knötchen, welche ausschliesslich aus den eben beschriebenen 
überpigmentierten Zellelementen bestehen, finden. Die früher erwähnten 
äusserst kleinen Geschwulstembolie in der Leber sowie in der Milz sind 
allenthalben von der Alteform. Es kann also sehr bezweifelt werden, dass 
sich solche veralteten Zellen immer weiter fortpflanzen können. 

Was die Pigmentablagerung im ganzen Körper anbelangt, so kann man 
bei diesem Falle nur die Melanose der Leber und der Milz erkennen. 

Die Farbstoffausscheidung konnte wahrscheinlich als Leukosubstanz 
durch die Nieren stattfinden, weil man keine Pigmente in den Nierenepithe- 
lien sowie Harnkanälchenlumen fand und die Melanurie bei der klinischen 
Untersuchung des Harns nachwies. 

Zum Schluss möchte ich einiges über die Nomenklatur diesartiger 
melanotischer Geschwülste erwähnen. Es liegen zweierlei Meinungen über 
die Herkunft der Geschwulstzellen vor; Unna und seine Schüler behaupten 
die Lehre von der epithelialen Abstammung der melanotischen Tumore, 
während Ribbert und andere die bindegewebige Herkunft derselben betonen. 
Unter diesem Umstande habe ich einstweilen aus rein morphologischem 


Standpunkte die Geschwulst bei diesem Falle als Melanosarkom bezeichnet. 
(Autoreferat.) 
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Current News of the Foundation. 


The construction of the new additional building was started on December 
10, 1934, and was completed late in August of this year (1935). It is a three 
stories steel concrete structure and with basement covering the total floor 
space of 220 tsubo. This new building will include rooms for telecurie 
therapy, plant for the preparation of radium emanation, small laboratory and 
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